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MATTOSO, C.R.S. Doença de von Willebrand em cães: estudo da 
prevalência e caracterização da doença em cães normais e em fêmeas 
durante o ciclo estral, gestação e lactação. Botucatu, 2010. 108p. Tese 
(Doutorado) – Faculdade de Medicina Veterinária e Zootecnia, Campus de 
Botucatu, Universidade Estadual Paulista.   

RESUMO 

A Doença de von Willebrand (DvW) é o distúrbio hemostático hereditário mais 

comum nos homens e também nos cães. A DvW já foi diagnosticada em mais 

de 54 raças de cães nos EUA. A DvW é causada por um defeito quantitativo 

e/ou qualitativo do Fator de von Willebrand (FvW), e nos cães é dividida em 3 

tipos, tipo I, II e III. O diagnóstico da DvW está baseado na quantificação do 

FvW plasmático e testes de função plaquetária dependentes do FvW. Esse 

estudo foi dividido em duas partes, avaliação da prevalência da DvW (parte I) e 

avaliação das alterações do FvW em cadelas gestantes, e durante diferentes 

estágios do ciclo reprodutivo, em cadelas não gestantes (parte II). Os objetivos 

da parte I foram determinar a prevalência da Doença de von Willebrand (DvW) 

em cães da região de Botucatu, São Paulo, Brasil, e avaliar os testes 

laboratoriais para diagnóstico desta doença. Foram utilizados 350 cães de 

variadas idades e raças, de ambos os sexos. Os animais utilizados no estudo 

não tinham histórico ou evidências clínicas de alterações hemostáticas. Foram 

realizados os seguintes testes: antígeno do Fator de von Willebrand (vWF:Ag), 

Tempo de sangramento da Mucosa Oral (TSMO), Tempo de tromboplastina 

parcial ativada (TTPa) e atividade do Fator VIII (FVIII). A prevalência 

encontrada para Doença de von Willebrand em cães da região de Botucatu foi 

de 1,43%. A determinação do vWF:Ag foi o melhor teste laboratorial para 

diagnosticar a DvW. Os objetivos da parte II foram a avaliação das alterações 

encontradas na concentração do FvW em cadelas gestantes, e também 

durante diferentes estágios do ciclo reprodutivo, observados após a gestação, 

em animais portadores e não portadores para a DvW, além da avaliação de 

correlação entre FvW e cortisol. Foram utilizadas 7 cadelas portadoras (GI) e 9 

não portadoras (GII) para DvW. Os animais foram avaliados durante a 

gestação, parto, lactação e diferentes estágios do ciclo reprodutivo não 

gestacional. A concentração do FvW se manteve estável durante o ciclo 



reprodutivo não gestacional, porém aumentou durante a gestação, com o maior 

valor sendo observado no momento do parto. Estas observações se repetiram 

nos dois grupos estudados. No GI o FvW aumentou 70% e no GII 124%, em 

comparação ao momento anestro. Não se observou correlação entre FvW e 

cortisol.  

Palavras-chave: Brasil, cães, Doença de von Willebrand, gestação, cortisol. 



 
MATTOSO, C.R.S. von Willebrand disease in dogs: study of prevalence 
and characterization in normal dogs and bitches during various 
reproductive cycles stages, pregnancy and lactation. Botucatu, 2010. 108p. 
Tese (Doutorado) – Faculdade de Medicina Veterinária e Zootecnia, Campus 
de Botucatu, Universidade Estadual Paulista.   

ABSTRACT 

Von Willebrand disease (vWD) is the most common inherited hemostatic 

disturbance affecting men and also dogs. It has already been diagnosed in 

more than 54 dog breeds in the USA. vWD is caused by a quantitative and/or 

qualitative defect in von Willebrand Factor (vWF); in dogs, it is divided into types 

I, II and III. The diagnosis of vWD is based on plasma vWF quantification and 

vWF-dependent platelet function tests. This study was divided in two sections, 

evaluation of vWF prevalence (Section I) and evaluation of vWF concentrations 

in pregnant bitches, and during various reproductive cycle stages in non-

pregnant bitches (section II). The aims of (section I) were to assess the 

prevalence of von Willebrand disease in dogs from the region of Botucatu, São 

Paulo State, Brazil, and to evaluate diagnostic tests. The study included 350 

dogs of various ages, different breeds, and both sexes. Dogs included in the 

study had no historical or clinical evidence of abnormal bleeding. von 

Willebrand factor antigen (vWF:Ag), Buccal mucosal bleeding time (BMBT), 

Activated partial thromboplastin time (aPTT), and Factor VIII activity (FVIII) 

were evaluated in their ability to diagnose vWD. The prevalence of vWD in dogs 

was 1.43% in the Botucatu region of Brazil. Determination of vWF:Ag was the 

best laboratory test to diagnose vWD. The aims of section II were the evaluation 

of vWF concentrations in pregnant bitches, and during various reproductive 

cycle stages in non-pregnant bitches, observed after the pregnancy in vWD 

affected and unaffected bitches, over there of the correlation among vWF and 

cortisol. Were used seven bitches affected (GI) and nine unaffected (GII) to 

vWD. Animals were evaluated during the pregnancy, parturition, lactation, and 

during various reproductive cycle stages in non-pregnant bitches. vWF 

concentration did not change during reproductive cycle stages in non-pregnant 

bitches, however increase during pregnancy, with peaked at parturition moment 



in the both groups. vWF increase 70% in GI, and 124% in GII, when compared 

with anestrus moment. Did not observed correlation among vWF and cortisol.   

Key words: Brazil, dogs, von Willebrand disease, pregnancy, cortisol.                              



                              

           



   
                      - Capítulo 1 -     

1-INTRODUÇÃO   

A Doença de von Willebrand (DvW) é o distúrbio hemostático hereditário 

mais comum nos homens e também nos cães (Murray e Lillicrap, 1996; 

Johnson et. al., 1988).  

Esta doença já foi diagnosticada em diversas raças de cães (Dodds, 

1997; Kraus e Johnson, 1989).  

A doença resulta em uma deficiência ou anormalidade no Fator de von 

Willebrand (FvW), uma glicoproteína necessária para a adesão plaquetária ao 

subendotélio vascular exposto e também muito importante na estabilização do 

fator VIII (Sadler et. al., 1995).  

O fenótipo da DvW é classificado com base na concentração e na 

estrutura multimérica do FvW (Johnson et. al., 1988; Sadler et. al., 1995). O 

tipo 1 da DvW é caracterizado por uma baixa concentração do FvW, porém 

com estrutura normal, já no tipo 2 existe uma baixa concentração e estrutura 

multimérica anormal do FvW. O tipo 3 se caracteriza pela ausência do FvW 

(Brooks et. al., 2001).  

Os sinais clínicos são compatíveis aos encontrados no ser humano, ou 

seja, alteração na hemostasia primária (Dodds, 1984).  

Em cães o diagnóstico é realizado pela mensuração da concentração do 

antígeno do FvW plasmático (FvW:Ag) (Brooks, 1992). O tempo de 

sangramento da mucosa oral (TSMO) pode ser usado para detecção da 

expressão clínica da DvW (Dodds, 1997) e como teste pré-cirúrgico (Stokol e 

Parry 1993). A agregação plaquetária induzida pela ristocetina (RIPA) pode 



estar diminuída, pois muitos tipos da DvW são caracterizados por 

hiporresponsividade a ristocetina (Federici et al., 2002).  

A DvW possui apenas um relato no Brasil (Mattoso et al., 2010), apesar 

do seu diagnóstico já estar bem definido, com relatos sobre a doença em vários 

países (Estados Unidos, Austrália, Inglaterra, África do Sul, entre outros). A 

realização de estudos envolvendo a DvW em Medicina Veterinária se torna 

muito importante para demonstrar que esta doença existe, e que 

provavelmente, no Brasil, muitos diagnósticos deixem de ser realizados pela 

não realização de testes diagnósticos de rotina.  

Na clínica médica de pequenos animais os sinais clínicos de diátese 

hemorrágica são muito frequentes, podendo ter diversas causas. Tais 

alterações na hemostasia se tornam um sério problema para os clínicos 

veterinários. O diagnóstico de alterações hemostáticas nem sempre é simples 

e direto, pois os animais portadores podem não demonstrar sinais clínicos de 

sangramento e com isso a evidenciação da doença pode ocorrer somente num 

ato cirúrgico ou traumático. A falta de um diagnóstico pode estar subestimando 

a importância da doença no Brasil, além do fato de que nem todos os subtipos 

descritos em humanos foram identificados em cães. 

Um estudo envolvendo a prevalência da DvW em cães, e a incidência 

desta doença em diversas raças, seria muito importante, principalmente se a 

avaliação for realizada em animais que não apresentem distúrbios de 

sangramento. Com esses dados se verificaria a real importância dessa doença 

na espécie canina. 

As alterações que ocorrem com o FvW durante a gestação são 

evidentes (Moser et al., 1998), com isso estudos avaliando tais alterações 

podem auxiliar na compreensão do aumento da produção do FvW durante essa 

fase, podendo contribuir de forma importantíssima no estudo da DvW, tanto em 

cães, quanto em seres humanos.  

Por estes motivos a determinação da prevalência da DvW em cães sem 

evidências de sangramento e a caracterização de alterações no FvW durante a 

gestação e ciclo estral de cadelas não gestantes é fundamental para o melhor 

entendimento dessa doença, e com isso auxiliar tanto na Medicina Veterinária, 

quanto na Medicina Humana.  



 
2-REVISÃO DE LITERATURA   

2.1. Doença de von Willebrand  

A doença de von Willebrand (DvW) é o distúrbio hemostático hereditário 

mais comum nos cães (Dodds, 1984; Johnson et al., 1988; Brooks, 1992; 

Brooks, 2000) e também nos homens (Cooler, 1987; Bithell, 1993; Chen et al., 

1998; Schwarz et al., 1998; Triplet, 2000; White e Montgomery, 2000; Sadler e 

Blinder, 2001; Federici et al., 2002; Mammen, 2002). 

O primeiro relato da DvW foi feito em 1926, pelo Professor Erik von 

Willebrand, que observou alterações hemorrágicas em muitos membros de 

uma mesma família. A partir destas observações, o Prof. von Willebrand 

começou a estudar esta alteração hemorrágica e neste relato caracterizou os 

sinais mais frequentes como sendo sangramento nasal e por ocasião da troca 

dentária. O tempo de sangria se mostrava aumentado, porém com 

concentração de plaquetas normal, sendo este, segundo Prof. Von Willebrand, 

a característica mais importante da enfermidade. Acreditava-se que a herança 

da doença era autossômica dominante, com vários graus de penetrância ou 

mesmo recessiva (Nilsson, 1999). 

A prevalência da DvW nos homens é de 0,82-2,0%, embora exista uma 

suspeita de subestimação desta prevalência devido a dificuldades no 

diagnóstico laboratorial desta doença (White e Montgomery, 2000; Rodeghiero 

et al., 1987). Em cães essa prevalência é de 1,43% (Mattoso et al., 2010), não 

sendo encontrados outros dados na literatura mundial. 

A DvW já foi diagnosticada em mais de 54 raças de cães nos EUA, 

sendo encontrada com alta prevalência em Dobermanns (maior que 50%), 

Airedale Terrier e Scottish Terrier (Dodds, 1997; Kraus e Johnson, 1989).  

A herança da DvW é complexa e depende do tipo da doença. 

Esquematicamente o tipo 3 é considerado recessivo, ao passo que muitas 

formas do tipo 2 são dominantes. O tipo 1 é geralmente considerado como 

dominante, embora existam diversas exceções pela heterogenicidade (Miller et 

al., 1979). O gene do FvW canino está localizado num autossomo, sendo que o 

cariótipo ainda não foi estabelecido (Brooks, 2000). 



A DvW é causada por um defeito quantitativo e/ou qualitativo do fator de 

von Willebrand (FvW), uma glicoproteína multimérica de alto peso molecular 

(Ginsburg e Bowie, 1992; Sadler e Gralnick, 1994; Mannucci, 1995; Sadler et. 

al., 1995; Mazurier e Meyer, 1996; Murray e Lillicrap, 1996; Mohri et. al., 1998; 

Budde e Schneppenheim, 2001; Federici et al., 2002). 

O FvW exerce sua função de duas maneiras, iniciando e suportando a 

adesão plaquetária ao local de injúria vascular (Wagner, 1990; Ginsburg e 

Bowie, 1992; Mannucci, 1995; Murray e Lillicrap, 1996; Mohri et. al., 1998) e 

estabilizando funcionalmente o fator VIII plasmático (Wagner, 1990; Ginsburg e 

Bowie, 1992; Mannucci, 1995; Murray e Lillicrap, 1996; Mohri et. al., 1998; 

Schwarz et al., 1998; Budde e Schneppenheim, 2001; Federici et al., 2002; 

Schwarz et al., 2002). 

As células endoteliais são os maiores locais de síntese e 

armazenamento do FvW em cães, sendo que também existe produção pelos 

megacariócitos (Budde e Schneppenheim, 2001). As plaquetas caninas 

praticamente não armazenam o FvW (Brooks, 2000). 

O FvW é uma proteína multimérica que contém 2050 aminoácidos, 

sendo que a dimerização ocorre por pontes dissulfeto, da mesma maneira que 

a multimerização. A menor subunidade do FvW é o dímero com massa 

molecular de aproximadamente 540kDa, sendo que o maior multímero excede 

10000kDa (Budde e Schneppenheim, 2001). 

Quando ocorre exposição do subendotélio, o FvW liga-se ao colágeno e 

apresenta uma conformação que facilita sua interação com as plaquetas 

(glicoproteína Ib da superfície plaquetária), sendo que a ponte intraplaquetária 

também é mediada pelo FvW (Brooks, 2000; Schwarz et al., 2002.). Esta 

função do FvW é essencial para a formação do tampão plaquetário no local 

onde a integridade vascular foi perdida (Schwarz et al., 2002). O receptor 

plaquetário GP Ib é o principal receptor para o FvW, sendo que o FvW também 

pode se ligar ao receptor GPIIb-IIIa, que é expressado quando as plaquetas 

estão ativadas (Triplet, 2000). 

Em cães, os sinais clínicos são similares aos encontrados nos humanos 

(Schwarz et al., 1998), como as hemorragias em mucosa, sangramento 

prolongado em ferimentos cirúrgicos e em erupções dentárias, sendo também 



sinais típicos de alteração na hemostasia primária (Schwarz et al., 1998; 

Brooks, 2000; Budde e Schneppenheim, 2001; Schwarz et al., 2002). 

A classificação da DvW em cães se dá com base na gravidade clínica, 

na concentração plasmática do FvW e nas estruturas multiméricas do FvW 

(Brooks, 2000). A DvW em cães é dividida em 3 tipos, sem subdivisões (Sato e 

Parry, 1998; Brooks, 2000). 

A doença do tipo 1 é definida como uma deficiência parcial quantitativa 

do FvW, sendo que a concentração plasmática do FvW está diminuída (menor 

que 50%), porém o fator que está presente tem uma estrutura multimérica 

normal e normalmente suporta a interação plaquetária “in vitro”, sendo também 

a forma mais comum (Brooks, 2000). 

A doença do tipo 2, em cães, consiste em uma perda desproporcional 

das formas multiméricas de alto peso molecular e uma redução significativa da 

aglutinação plaquetária “in vitro” (Brooks, 2000). 

O tipo 3 da DvW é uma deficiência quantitativa grave do FvW (menos 

que 0,1%). Nos cães, a correlação entre a hemofilia A e a DvW é menor que 

em seres humanos (Schwarz et. al., 1998). 

O antígeno do fator de von Willebrand (FvW:Ag) pode ser mensurado no 

plasma por muitos métodos imunológicos (imunoeletroforese, ELISA e 

radioimunoensaio), sendo que estes métodos irão quantificar a concentração 

total plasmática do FvW (Federici et al., 2002; Vischer e Moerloose, 1999). Em 

cães, o ELISA é o método mais utilizado para a quantificação do FvW:Ag 

(Benson et. al., 1991; Brooks, 1992; Johnson et. al., 1988), sendo o teste de 

escolha na identificação da DvW nessa espécie (Mattoso et al., 2010). 

Outro teste que pode ser realizado como estimativa da hemostasia 

primária é o tempo de sangramento (TS). O TS realizado na pele não é 

indicado em Medicina Veterinária devido à dificuldade de padronização da 

técnica (Forsythe e Willis, 1989). Outra técnica que pode ser utilizada é o 

tempo de sangria da mucosa oral (TSMO), que irá avaliar somente a 

hemostasia primária, pelo fato de envolver somente a microcirculação. O 

TSMO é a melhor maneira de se testar a função da hemostasia primária 

(Brassard e Meyers, 1991). Os valores de referência para o TSMO variam de 



1,7 a 4,2 minutos (Jergens et. al., 1987). O TSMO pode ser realizado pela 

técnica descrita por Marks (2000). 

O método para atividade do cofator da ristocetina (FvW:RCo) explora a 

ligação do FvW com o complexo GP Ib plaquetário, sendo um teste funcional 

para atividade do FvW, importante na diferenciação entre o tipo I e o tipo II da 

doença (Brooks, 2000; Schneppenhein, 2001; Federici et al., 2002). Na 

Medicina Veterinária o FvW:RCo está sendo substituído pelo teste de atividade 

do FvW baseados na ligação ao colágeno (FvW:CB), pois sofre interferências 

de substâncias presentes no plasma canino, principalmente a albumina (Sabino 

el al., 2006). 

O FvW pode ser analisado por eletroforese em gel de agarose. O gel de 

agarose de baixa resolução separa os multímeros do FvW que são 

convencionalmente separados em multímeros de baixo, intermediário e alto 

peso molecular, No tipo 1 da DvW todos os multímeros estão presentes, ao 

passo que no tipo 2 os multímeros de alto e intermediário peso molecular são 

perdidos (Federici et al., 2002).  

2.2. Doença de von Willebrand e gestação 

A concentração de todos os multímeros do FvW aumentam durante a 

gestação em cadelas (Moser et al., 1998) e também mulheres (Conti et al., 

1986; Chediak, et al., 1986) clinicamente normais e com o tipo I da DvW. 

Segundo Önundarson et al. (2001) o FvW não altera durante o ciclo 

menstrual de mulheres clinicamente normais, porém segundo Miller et al. 

(2002) existe uma variação na concentração do FvW durante o ciclo estral de 

mulheres clinicamente normais, com aumento significativo na fase folicular 

recente e tardia, em comparação aos valores encontrados durante a 

menstruação. Em cadelas não foram observadas diferenças significativas entre 

todas as fases do ciclo estral (pró estro, estro, diestro e anestro), tanto em 

cadelas normais, como em cadelas com o tipo I da DvW (Moser et al., 1998). 

As oscilações do FvW durante a gestação podem ser em parte 

correlacionadas com as flutuações hormonais de estradiol e progesterona 

durante essa fase, porém suspeita-se que exista um efeito somatório ou 



mesmo isolado durante o ciclo estral da cadela não gestante (Moser et al., 

1998).                                  
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DvW em cães do Brasil  



 
     Resumo.  Os objetivos deste estudo foram determinar a prevalência da Doença de 

von Willebrand (DvW) em cães da região de Botucatu, São Paulo, Brasil, e avaliar os 

testes laboratoriais para diagnóstico desta doença. Foram utilizados 350 cães de variadas 

idades e raças, de ambos os sexos. Os animais utilizados no estudo não tinham histórico 

ou evidências clínicas de alterações hemostáticas. Foram realizados os seguintes testes, 

dosagem do antígeno do Fator de von Willebrand (vWF:Ag), Tempo de sangramento da 

Mucosa Oral (TSMO), Tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPa) e atividade do 

Fator VIII (FVIII). A prevalência encontrada para Doença de von Willebrand em cães 

da região de Botucatu foi de 1,43%. A determinação do vWF:Ag foi o melhor teste 

laboratorial para diagnosticar a DvW.  

     Palavras chave:  Brasil, Cães, Doença de von Willebrand.             



 
Introdução  

A Doença de von Willebrand (DvW) é o distúrbio hemostático hereditário mais 

comum nos homens10,22 e também nos cães.3,4  

A prevalência da DvW nos homens é de 0,82-1,6%, embora exista uma suspeita 

de subestimação desta prevalência devido a dificuldades no diagnóstico laboratorial 

desta doença.42 Estudos recentes mostram uma prevalência da doença de 1 a 2%, sendo 

o tipo I o mais frequente (60-80%), seguido pelo tipo II (15-30%) e tipo III (5-10%).10  

A DvW já foi diagnosticada em mais de 54 raças de cães nos EUA, sendo 

encontrada com alta prevalência em Dobermann Pinscher, Airedale Terrier e Scottish 

Terrier19,36. No Reino Unido outras raças também demonstram essa alta prevalência, 

entre elas Pastor Alemão, Golden retriever, Schnauzer Miniatura, Pembroke Welsh 

Corgi e Manchester Terrier .20  

A DvW hereditária é uma doença de trato autossômico, podendo ser recessiva ou 

com um padrão de dominância incompleta.16 Na DvW adquirida ocorre uma deficiência 

do Fator de von Willebrand (FvW) em associação com hipotiroidismo1, entretanto 

estudos recentes não encontraram essa correlação entre DvW e hipotiroidismo. 13,26  

A DvW é causada por um defeito quantitativo e/ou qualitativo do FvW, uma 

glicoproteína multimérica de alto peso molecular8,10. Esta glicoproteína é necessária 

para a adesão das plaquetas ao colágeno do subendotélio vascular exposto em áreas de 

alto fluxo sanguíneo.4  

O FvW exerce sua função de duas maneiras, iniciando e suportando a adesão 

plaquetária ao local de injúria vascular24,25 e estabilizando funcionalmente o fator VIII 

plasmático.10,33 



 
Em cães, os sinais clínicos da DvW são similares aos encontrados nos 

humanos32, como as hemorragias em mucosa, sangramento prolongado em ferimentos 

cirúrgicos e em erupções dentárias.33 Nos tipos II e III da DvW ocorre uma severa 

tendência ao sangramento, ao passo que no tipo I o sangramento ocorre de uma maneira 

induzida.4  

A classificação da DvW em cães se dá com base na severidade clínica, na 

concentração plasmática e nas estruturas multiméricas do FvW.4 A DvW em cães é 

dividida em 3 tipos.4,31 A doença do tipo I é definida como uma deficiência parcial 

quantitativa do FvW, a do tipo II consiste em uma perda desproporcional das formas 

multiméricas de alto peso molecular e a do tipo III é uma deficiência quantitativa grave 

do FvW.4  

O diagnóstico da DvW está baseado na quantificação do FvW plasmático e 

testes de função plaquetária dependentes do FvW, tanto “in vivo”, quanto “in vitro”.9,16  

Em Medicina Veterinária, a diátese hemorrágica pode ter diversas causas, sendo 

o diagnóstico um desafio a ser realizado. Além disso, os animais afetados podem não 

demonstrar sinais clínicos de sangramento e com isso a evidência da doença pode 

ocorrer somente num ato cirúrgico ou traumático.   

A falta de diagnóstico pode estar subestimando a importância da DvW no Brasil. 

Apenas com o diagnóstico correto, poderemos diminuir a incidência da doença com 

base numa exclusão de indivíduos afetados de programas de reprodução.  

Os objetivos deste estudo foram determinar a prevalência da Doença de von 

Willebrand em cães da região de Botucatu e avaliar os testes diagnósticos a fim de 

melhor caracterizar a doença.   



Materiais e métodos 

Animais  

Foram utilizados 350 cães de variadas idades e raças, independente de sexo, sem 

evidências históricas e/ou clínicas de alterações hemostáticas, provenientes do 

atendimento clínico do Hospital Veterinário da Faculdade de Medicina Veterinária e 

Zootecnia, UNESP Campus de Botucatu.  

Colheita e Conservação das Amostras  

Foi colhido sangue da veia jugular em momento único em:  

- tubos a vácuo com anticoagulante EDTA a 10%a, para a contagem de 

plaquetas.  

- tubos a vácuo com anticoagulante citrato de sódio a 3.2%b, na proporção de 1 

parte para 9 partes de sangue. Após a colheita os tubos eram mantidos em banho de gelo 

até a centrifugação. As amostras de sangue foram imediatamente centrifugadas a 1710 

X g por 15 minutos, para a obtenção do plasma citratado, que era separado e mantido 

em tubos tipo eppendorf, a -80°C até o momento do processamento. O plasma citratado 

era utilizado para a determinação do Tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPa), 

atividade do FVIII (FVIII) e determinação do antígeno do FvW (vWF:Ag)  

Exames laboratoriais 

Contagem de plaquetas  

A contagem de plaquetas foi realizada em contador eletrônico de célulasc e a 

morfologia celular plaquetária foi avaliada através de esfregaços sanguíneos, corados 

pelo método Romanowski14. Para inclusão no estudo os animais deviam apresentar uma 

contagem de plaquetas superior a 200.000/uL de sangue. 



 
Tempo de sangramento da Mucosa Oral  

O Tempo de sangramento da Mucosa Oral (TSMO) foi realizado conforme 

técnica modificada da literatura veterinária.23 O animal era mantido em decúbito lateral 

ou esternal, e o lábio superior era evertido. Uma incisão vertical padronizada era 

realizada (perpendicular à margem do lábio) diretamente acima do dente canino maxilar 

com o auxílio de uma lancetad. O sangue era absorvido com um papel filtro circular, 

sempre 1 a 2 mm abaixo da incisão até que o sangramento cessasse. O tempo de 

sangramento, em segundos, foi aferido com auxílio de um cronômetro, se extendendo 

do momento da incisão inicial, até o momento em que o sangramento parasse.  

Antígeno do FvW (vWF:Ag)  

A dosagem do vWF:Ag foi realizada pelo método de ELISA direto (teste semi 

quantitativo comparativo), com anticorpo anti-FvW caninoe, conforme a técnica 

preconizada pelo fabricante. As amostras controle foram gentilmente cedidas pelo Dr. 

James Catalfamo.  

Coagulograma  

A determinação do TTPa e do FVIII foi realizada apenas nos animais que 

apresentaram vWF:Ag inferior a 70%. A determinação do TTPa foi realizada utilizando 

“Kit” comercialf e a do FVIII foi realizada por meio da capacidade do plasma citratado 

do paciente em corrigir o TTPa de um plasma deficiente em fator VIIIg. Foram 

utilizados como controle para o TTPa o plasma citratado de 8 animais e também um 

Pool de plasmas (4 animais), sendo que todas as amostras utilizadas mostraram vWF:Ag 

> 70% e foram consideradas negativas para DvW. Esta determinação foi realizada para 



se obter um valor de referência para o TTPa para o presente estudo (14,67+2,19 s). O 

intervalo de referência utilizado para atividade de FVIII foi de 56 a 180%.37 

Os animais foram classificados de acordo com o resultado do vWF:Ag em: 

negativos (vWF:Ag > 70%), suspeitos (vWF:Ag entre 50 e 70%) e portadores (vWF:Ag 

< 50%) para DvW.39  

Análise estatística  

A comparação da dosagem do vWF:Ag com o TSMO, TTPa e FVIII e do TTPa 

com o FVIII foi realizada pelo Coeficiente de correlação de Pearson.  

Foram realizadas comparações entre as raças e os sexos para o vWF:Ag dos 

animais negativos e suspeitos, sendo que foram excluídas as raças que apresentavam 

apenas um indivíduo. Foi utilizada a análise de variância seguida pelo teste de Tukey. 

Para os animais suspeitos também foram avaliadas as variáveis TSMO, TTPa e FVIII de 

acordo com a mesma metodologia utilizada para vWF:Ag.  

Para os animais portadores não foram realizadas comparações entre os valores 

obtidos para o vWF:Ag, TSMO, TTPa e FVIII segundo raças e sexo pois, apenas cinco 

animais foram encontrados (diferentes raças, com apenas um macho).  

Foram realizadas comparações entre os animais suspeitos e portadores, dos 

seguintes parâmetros vWF:Ag, TSMO, TTPa e FVIII, utilizando-se Teste não 

paramétrico de Wilcoxon.  

Todas as análises foram realizadas por meio de software comercialh. Foi 

considerado o nível de significância de 5% ou p-valor correspondente.   



Resultados  

Na análise do vWF:Ag dos animais negativos não foram observadas diferenças 

estatísticas com relação ao sexo.  

As maiores diferenças estatísticas entre raças ocorreram entre os Huskys 

Siberianos e Pugs e as demais raças estudadas (tabela 1).  

As raças Akita, Malamute do Alaska, Fox Terrier, Border Collie, Chow Chow, 

Dálmata, Dobermann Pinscher, Dogue de Bordeaux, Pointer Inglês, Springer Spaniel, 

Fila Brasileiro, Schnauzer Gigante, Golden Retriever, Setter Irlandês e Pequinês não 

foram incluídas na tabela 1, pois apresentaram apenas um indivíduo por raça. 

Para os animais suspeitos não foram observadas diferenças estatísticas com 

relação à raça e ao sexo para as variáveis vWF:Ag, TSMO e TTPa. A variável FVIII 

mostrou diferenças estatísticas entre algumas raças, não apresentando diferenças em 

relação ao sexo (tabela 2).  

Os animais das raças Basset Hound, Boxer, Dobermann Pinscher, Pastor 

Alemão, Spitz Alemão, Schnauzer Gigante, Golden Retriever, Labrador retriever, Lhasa 

Apso, Dachshund Miniatura, Terrier Brasileiro, Premboke Welsh Corgi e Yorkshire 

Terrier não constam na tabela 2, pois apresentaram apenas um indivíduo por raça.  

Com base nas 350 amostras testadas, que são apresentadas nas Tabelas 1, 2 e 4, 

300 (85,71%) cães foram negativos para DvW, com valor de FvW:Ag de 

155,99+84,86% (média+desvio padrão) e intervalo de 70,66-619,80%; 45 (12,86%) 

cães foram suspeitos para DvW, com valor de FvW:Ag de 61,11+5,05% e intervalo de 

51,16-69,55%; e 5 (1,43%) cães foram portadores para DvW, com valor de FvW:Ag de 

33,49+11,52% e intervalo de 24,15-48,70%. 

Os animais portadores para DvW eram de cinco raças diferentes, sendo elas 

Dobermann Pinscher, Golden Retriever, Poodle Miniatura, Yorkshire Terrier e SRD 



(tabela 4), sendo a incidência para DvW dentro das raças de 33,33%, 33,33%, 1,64%, 

7,14% e 1,75% respectivamente.  

A distribuição dos animais portadores para DvW foi de 0,69% (1/146) para 

machos e 1,94% (4/204) para fêmeas, sem diferenças estatísticas entre sexos   

A maioria dos animais testados foram adultos, sendo que nenhum indivíduo 

apresentou alterações hemorrágicas no momento da colheita. 

Não existiram diferenças estatísticas entre os valores de TSMO de animais 

negativos e suspeitos para DvW. Entretanto, foram encontradas diferenças estatísticas 

entre os valores de TSMO de animais negativos e portadores, e entre animais suspeitos 

e portadores para a DvW. 

No presente estudo não se observou correlação entre vWF:Ag e TSMO dos 

animais portadores ou dos animais suspeitos. 

Todos os valores de TTPa e de FVIII encontrados neste trabalho se encontram 

dentro dos valores de referência adotados.37 Não existiram diferenças estatísticas para os 

valores de TTPa e FVIII entre os animais suspeitos e portadores para DvW. 

Adicionalmente não se observou correlação entre o vWF:Ag e TTPa e entre o vWF:Ag 

e FVIII dos animais portadores ou suspeitos. Em contraste, houve correlação entre 

TTPa e FVIII nos animais suspeitos, mas não nos animais portadores.  

Discussão 

Algumas raças testadas mostraram 100% de animais negativos para DvW, 

apresentando no mínimo 2 indivíduos testados por raça, entre elas Husky Siberiano, 

Rottweiler, Pug, Bichon Frise, American Pit Bull Terrier, West Highland White Terrier, 

Pinscher Miniatura, Pastor Belga e Shih Tzu. Essas raças tiveram as maiores 



concentrações de FvW:Ag (Tabela 1), demonstrando uma possível diferença na 

expressão gênica no FvW entre as raças. 

Os valores encontrados para o TSMO para todos os animais negativos para DvW 

variou de 30 a 195 segundos, permanecendo dentro dos valores de referência propostos 

por vários autores.2,5,11,15,30  

O teste laboratorial de escolha para o diagnóstico inicial da DvW é a 

determinação do FvW:Ag, entretanto o TSMO, TTPa e FVIII apresentam um valor 

limitado para o diagnóstico da DvW. 

A prevalência encontrada para animais portadores para DvW é semelhante à 

prevalência citada de 0,82 a 2%10,42 em seres humanos. A predisposição racial 

encontrada nas raças Dobermann Pinscher e Golden Retriever para desenvolver DvW, 

também foi observada por outros autores.6,18,38  

A incidência da DvW observada em cães da raça Yorkshire Terrier (7,14%) foi 

maior que a encontrada neste estudo para a DvW (1,43%), provavelmente pelo fato de 

apenas 14 animais terem sido testados, sendo que apenas um animal apresentou 

diminuição do vWF:Ag. A incidência da DvW obtida em animais das raças Poodle 

miniatura e SRD deste estudo se mostrou similar à relatada acima (1,43%), pois são 

raças bastante comuns em nosso meio.  

Os animais suspeitos necessitariam de novas colheitas de material para serem 

novamente testados e redefinidos como animais negativos ou portadores. Em adição, 

testes de progênie também poderiam ser realizados, pois ao se quantificar o FvW dos 

progenitores e irmãos de ninhada se obteria informações adicionais sobre a incidência 

familiar da DvW, caso esta esteja presente.   

Uma alta incidência de animais suspeitos para DvW foi encontrada neste estudo 

para as seguintes raças Basset Hound, Dobermann Pinscher, Schnauzer Gigante, Golden 



Retriever e Premboke Welsh Corgi, sendo que a maioria destas possui uma 

predisposição racial para a DvW.20 O fato de poucos indivíduos destas raças terem sido 

testados também pode ter contribuído para o aumento desta incidência.  

Neste estudo, uma maior prevalência de DvW foi encontrada em fêmeas, 

contrariando outros autores7,39, que encontraram uma maior ocorrência em machos, 

entretanto a diferença entre os sexos tende a ser minimizada quando o tamanho da 

amostragem aumenta, pois em doenças com um padrão autossômico de herança, 

machos e fêmeas são igualmente afetados.20 Porém uma porcentagem maior de fêmeas 

também já foi relatada.38, pois normalmente se testam animais com distúrbios de 

sangramento após cirurgias, sendo a OSH uma das cirurgias eletivas mais 

frequentemente realizadas na prática veterinária e pelo fato de vários distúrbios 

hemorrágicos ocorrerem no período pós parto e também devido ao estro.  

O TSMO foi realizado em todos os cães sem sedação ou anestesia e os animais 

não demonstraram desconforto ou dor na realização da incisão, conforme também 

relatado por outros autores.15,30 Todos os valores de TSMO encontrados neste trabalho 

se encontram dentro dos valores de referência propostos para cães.15   

O TSMO encontrado para animais portadores não se mostrou aumentado, 

possivelmente pelo fato de não ter ocorrido uma diminuição marcada do FvW:Ag 

(Tabela 4) e também pela diferença na técnica utilizada. Estudos anteriores utilizaram 

um aparelho para realização da incisão e uma gaze exercendo pressão direta sobre a 

maxila ou mandíbula2,5,15,29, conseguindo desta forma, valores elevados de TSMO em 

animais portadores para a DvW. Neste estudo, o TSMO não se mostrou muito sensível 

na detecção de animais com DvW, sendo que a falta de sensibilidade pode ter ocorrido 

pelas leves reduções na atividade do FvW plasmático encontrados neste estudo, 

principalmente quando a função plaquetária é adequada.30 Entretanto o uso da lanceta ao 



invés de um aparelho padronizado para a realização do TSMO, pode ter sido 

responsável pela falta de sensibilidade encontrada para o TSMO no presente estudo. A 

incisão realizada por uma lanceta não fornece controle sobre a profundidade e o 

comprimento da incisão e, portanto, não é adequada para este teste. Apesar da diferença 

na técnica utilizada para o TSMO, conseguiu-se observar um resultado mais elevado 

nos animais portadores para a DvW, com diferenças estatísticas para o TSMO dos 

animais negativos para DvW.  

Uma correlação entre dosagem do FvW:Ag e TSMO já foi encontrada para 

animais com DvW na raça Dobermann Pinscher5, porém não foi encontrada em 

Greyhounds.30 Essa observação pode ser o resultado de uma diferença na estrutura 

multimérica do FvW, ou seja, Greyhounds com uma baixa concentração plasmática do 

FvW podem ter uma concentração maior de multímeros de alto peso molecular quando 

comparados aos Dobermanns Pinscher.30  

A ausência da correlação entre a quantidade do vWF:Ag e FVIII observada no 

corrente estudo já foi relata em cães negativos para DvW27, porém outros autores37 

encontraram correlação positiva em animais com DvW.  

Neste estudo, tanto o TTPa, quanto o FVIII não mostraram resultados alterados 

nos animais portadores e suspeitos para DvW. Esta observação contraria relatos 

anteriores, que afirmam que a ligação ao FvW prolonga a meia vida do FVIII na 

circulação, sendo que uma diminuição do FvW pode estar associada a uma diminuição 

da atividade do FVIII.17,29,34 Entretanto, outros pesquisadores afirmam que o TTPa deve 

estar dentro dos intervalos de referência em animais portadores para DvW.18 Em um 

estudo anterior todos os animais portadores para DvW tiveram redução da atividade do 

FVIII, mas não com a mesma extensão da diminuição do vWF:Ag e também não o 

suficiente para alterar o TTPa.20 Um aumento de TTPa com moderada diminuição da 



atividade de FVIII já foi observado em alguns cães com diminuição do vWF:Ag7,38, e 

pode ter sido encontrado devido à menor quantidade de vWF:Ag em animais com o tipo 

II da DvW, quando comparado aos animais afetados deste experimento.  

Os cinco animais portadores para DvW que foram encontrados no presente 

estudo provavelmente têm o tipo I da DvW, o que poderia explicar a não diminuição da 

atividade de FVIII e consequente aumento do TTPa, mostrando que o TTPa avaliado 

sozinho tem um diagnóstico limitado em cães com DvW.21 Em seres humanos, o tipo I 

da DvW mostra uma diminuição da atividade do FVIII proporcional a redução do 

vWF:Ag, embora alguns pacientes apresentem atividade normal de FVIII.9,41 Os 

pacientes humanos do tipo II e III da DvW têm marcada redução da atividade de 

FVIII.12,28, demonstrando que a resposta da atividade de FVIII e TTPa é diferente em 

cães e seres humanos com DvW.  

Neste estudo houve correlação entre TTPa e FVIII nos animais suspeitos, mas 

não nos animais afetados, provavelmente devido ao pequeno número de animais com 

FvW:Ag < 50% (5 animais).  

É importante notar que uma única mensuração normal do FvW:Ag não 

necessariamente exclui a DvW, especialmente em cães que apresentam uma leve 

diminuição no FvW:Ag. Alguns animais portadores para DvW podem não apresentar 

alterações laboratoriais quando testados, pois o FvW:Ag pode aumentar com o 

exercício, gestação, endotoxemia, azotemia, doença hepática e outras doenças.35  

A prevalência da DvW em cães sem evidências clínicas de hemorragia no 

Estado de São Paulo é de 1,43%, sem evidências de predisposição sexual, ocorrendo 

uma maior incidência nas raças Dobermann Pinscher e Golden Retriever.  

A dosagem do vWF:Ag é o teste de escolha para o diagnóstico inicial da DvW, 

sendo que o TSMO, TTPa e o FVIII têm um valor limitado para o dignóstico da DvW. 
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Tabela 1. Resultados da determinação do Antígeno do fator de von Willebrand (média 

e desvio padrão [DP]) em cães negativos para Doença de von Willebrand.  

Raças* n Média (%)

 
DP 

Husky Siberianoa 3 326,24 255,88

 
Rottweilera,c 7 260,92 329,32

 

Puga,b 4 260,46 58,50 
Bichon Frisea,b,d 5 197,49 48,16 
American Pit Bull Terriera,b,d,e 2 179,26 138,43

 

Pastor Alemãob,d,e 6 176,47 35,45 
West Highland WhiteTerrierb,d,e 3 175,18 130,37

 

Beaglec,d,e 9 168,46 41,98 
Labrador retrieverc,d,e 6 165,73 56,49 
SRDc,d,e 49 161,19 75,89 
Pinscher miniaturac,d,e 8 156,78 66,00 
Lhasa Apsoc,d,e 14 152,98 52,00 
Pastor Belgac,d,e 4 151,42 16,81 
Yorkshire Terrierc,d,e 12 150,99 65,85 
Poodle miniaturad,e 51 149,15 63,88 
Dachshund miniaturac,d,e 15 148,25 51,51 
Shih Tzuc,d,e 8 146,01 28,25 
Terrier brasileiroc,d,e 3 143,56 35,87 
Maltêsd,e 22 138,37 64,04 
Cocker Spaniele 29 137,88 68,41 
Boxerd,e 11 137,49 56,21 
Schnauzer miniaturae 14 124,25 56,86 
Outras raças† 15 138,22 67,24 
Total 300 155,99 84,86 

*Raças com letras diferentes apresentam diferença estatisticamente significativa 

(p<0,05). †Não incluído na análise estatística.         



 
Tabela 2. Resultados da dosagem do antígeno do fator de von Willebrand (FvW:Ag), 

tempo de sangramento da mucosa oral (TSMO), tempo de tromboplastina parcial 

ativada (TTPa) e atividade do FVIII (FVIII) de cães suspeitos para Doença de von 

Willebrand (média+desvio padrão). 

Raças n FvW:Ag (%) TSMO (s) TTPa (s) FVIII (%)* 

Maltês 2 66,73+2,09 81,00+43,84 13,00+1,41 105,22+13,84a,b

 

Cocker Spaniel 10 61,52+5,15 79,30+22,93 14,80+1,62 84,31+10,11b 

Schnauzer miniatura 2 60,85+0,32 83,50+20,51 16,00+1,41 86,98+3,82a,b 

Beagle 2 59,87+8,93 74,00+36,77 15,50+0,71 118,69+5,22a 

Poodle miniatura 9 58,73+5,13 73,89+19,52 14,67+2,00 88,93+9,55b 

SRD 7 58,33+5,99 83,43+28,11 15,00+2,89 88,18+13,17b 

Outras raças† 13 63,31+3,38 108,08+26,72 15,08+1,85 82,28+8,58 
Total 45 61,11+5,05 87,20+27,48 14,89+1,92 87,83+12,48 

*Médias com letras diferentes apresentam diferença estatisticamente significativa 

(p<0.05). †Não incluído na análise estatística.               



 
Tabela 3. Número absoluto (n=350) e porcentagem de cães que foram negativos, 

suspeitos ou portadores para Doença de von Willebrand. 

Sexo nº animais Negativos (%) Suspeitos (%) Portadores (%)

 
Macho 144 84,72 14,58 0,69 
Fêmea 206 86,41 11,65 1,94 
Ambos 350 85,71 12,86 1,43 

                    



 
Tabela 4. Resultados do antígeno do fator de von Willebrand (FvW:Ag), tempo de 

sangramento da mucosa oral (TSMO), tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPa) 

e atividade do Fator VIII (FVIII) em cães portadores para Doença de von Willebrand. 

Raças vWF:Ag (%) TSMO (s) TTPa (s) FVIII (%) 
Dobermann Pinscher 24,15 119 14,00 79,20 
Yorkshire Terrier 25,28 145 15,00 95,43 
SRD 26,23 130 17,00 63,71 
Poodle Miniatura 43,11 138 15,50 84,28 
Golden Retriever 48,70 150 13,50 92,51 
Média 33,49 136,40 15,00 83,03 
Desvio padrão 11,52 12,30 1,37 12,58 
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DvW e reprodução em cães  



 
     Resumo.  Os objetivos deste estudo foram a avaliação das alterações encontradas na 

concentração do FvW em cadelas gestantes, e também durante o ciclo estral observado 

após a gestação, em animais portadores e não portadores para a DvW, e avaliação de 

correlação entre FvW e cortisol. Foram utilizadas sete cadelas portadoras (GI) e nove 

não portadoras (GII) para DvW. Os animais foram avaliados durante a gestação, parto, 

lactação e ciclo estral não gestacional. A concentração do FvW se manteve estável 

durante o ciclo estral não gestacional, porém aumentou durante a gestação, com o maior 

valor sendo observado no momento do parto, cujas observações se repetiram nos dois 

grupos estudados. No GI o FvW aumentou 70% e no GII 124%, em comparação ao 

momento anestro. Não se observou correlação entre FvW e cortisol.  

     Palavras chave:  Cães, Doença de von Willebrand, gestação, cortisol.             



 
Introdução  

A Doença de von Willebrand (DvW) é o distúrbio hemostático hereditário mais 

comum nos homens12,29 e também nos cães.3,4  

A prevalência da DvW em cães é de 1,43%31, concordando com os valores 

encontrados em seres humanos.12,46 Estudos recentes mostram que o tipo I da doença é o 

mais frequente (60-80%), seguido pelo tipo II (15-30%) e tipo III (5-10%).12  

A DvW já foi diagnosticada em mais de 54 raças de cães nos EUA, sendo 

encontrada com alta prevalência em Dobermann Pinscher, Airedale Terrier e Scottish 

Terrier.28,43 No Brasil já foi diagnosticada em cinco raças, com alta incidência em 

Dobermann Pinscher e Golden Retriever, sendo observados resultados suspeitos 

(valores de FvW:Ag entre 50 e 70%) em outras 14 raças.31  

A DvW hereditária é uma doença de trato autossômico, podendo ser recessiva ou 

com um padrão de dominância incompleta.21  

A DvW é causada por um defeito quantitativo e/ou qualitativo do fator de von 

Willebrand (FvW), uma glicoproteína multimérica de alto peso molecular5,12, que é 

necessária para a adesão das plaquetas ao subendotélio vascular exposto em áreas de 

alto fluxo sanguíneo.44  

O FvW exerce sua função de duas maneiras, iniciando e suportando a adesão 

plaquetária ao local de lesão vascular33,35 e estabilizando funcionalmente o fator VIII 

plasmático.12,40  

Em cães, os sinais clínicos são similares aos encontrados nos humanos39, como 

as hemorragias em mucosa, sangramento prolongado em ferimentos cirúrgicos e em 

erupções dentárias.40 Nos tipos II e III da DvW ocorre uma grave tendência ao 

sangramento, ao passo que no tipo I o sangramento ocorre de uma maneira induzida.4 



 
A classificação da DvW em cães se dá com base na gravidade clínica, na 

concentração plasmática e nas estruturas multiméricas do FvW.4 A DvW em cães é 

dividida em 3 tipos.4,38 A doença do tipo I é definida como uma deficiência parcial 

quantitativa do FvW, a do tipo II consiste em uma perda desproporcional das formas 

multiméricas de alto peso molecular e a do tipo III é uma deficiência quantitativa grave 

do FvW.4  

O diagnóstico da DvW está baseado na quantificação do FvW plasmático e 

testes de função plaquetária dependentes do FvW, tanto “in vivo”, quanto “in vitro”.9,21  

A concentração do FvW aumenta durante a gestação em seres humanos2,27,37 e 

também em cães34, tanto em pacientes portadores, quanto em pacientes não portadores 

para a DvW. No momento do parto pode ocorrer um aumento de 155% em cães que não 

possuem a DvW, e de 119% em cães com o tipo I da DvW, quando comparados a 

valores basais pré gestação.34  

O mecanismo do aumento do FvW em cadelas gestantes ainda não foi bem 

definido, com provável envolvimento do desenvolvimento placentário e possível 

correlação com progesterona e estradiol, porém existe a possibilidade da associação dos 

hormônios reprodutivos com outros fatores, que poderiam levar ao aumento observado 

na concentração do FvW.34  

A cadela prenha apresenta alterações nas concentrações de progesterona, 

estrógeno e cortisol, com modificações abruptas relacionadas ao momento do parto.7 

Os objetivos deste estudo foram a avaliação das alterações encontradas na 

concentração do FvW em cadelas gestantes, e também durante o ciclo estral observado 

após a gestação, em animais portadores e não portadores para a DvW. Essa avaliação 

ocorreu nos animais estudados numa única escala de tempo, ou seja, se iniciou na 

gestação e terminou no diestro não gestacional subsequente. Além dessa avaliação se 



buscou uma correlação entre FvW e cortisol durante a gestação e também na avaliação 

do ciclo estral não gestacional dos animais estudados.  

Material e Métodos 

Animais  

Foram utilizadas 16 cadelas de variadas idades, provenientes da região de 

Botucatu – SP, Brasil. Os animais foram divididos em dois grupos:  

 

Grupo I - animais portadores para DvW; 

 

Grupo II - animais normais para DvW. 

Antes do início do estudo, o antígeno do Fator de von Willebrand (FvW:Ag) foi 

mensurado para caracterização dos animais em portadores (FvW:Ag < 50%) e não 

portadores para DvW (FvW > 70%).45 Em seguida os animais dos dois grupos foram 

avaliados em 11 momentos: 

 

Gestação 1 (MG1): Entre 30 e 35 dias de gestação, confirmada por meio de 

exame ultrassonográfico realizado 30 a 35 dias após a última cobertura a fim de 

observar vesículas embrionárias nas fêmeas prenhes, sendo que neste momento 

realizava-se a primeira coleta. Na 7ª semana de gestação foi realizado um novo 

exame ultrassonográfico para observação da viabilidade fetal, através dos 

batimentos cardíacos e desenvolvimento fetal, além de possíveis ocorrências de 

abortos ou reabsorções; 

 

Gestação 2 (MG2): Entre 50 a 55 dias de gestação, ou seja, 20 dias após o 

momento Gestação 1; 

 

Parto (MP): A coleta de amostras era realizada em no máximo 90 minutos após 

o parto; 

 

Lactação 1 (ML1): 5 dias após o parto; 



 
Lactação 2 (ML2): 15 dias após o parto; 

 
Lactação 3 (ML3): 30 dias após o parto; 

 
Anestro (MA): 90 a 100 dias pós parto era realizada citologia vaginal para 

confirmação do anestro (maioria das células parabasais e células intermediárias 

pequenas); 

 

Pró estro (MPE): Após o período de anestro (cerca de 3 meses após a coleta 

anterior), quando os proprietários observavam edema e/ou secreção 

serosanguinolenta na vulva das cadelas, realizava-se uma citologia vaginal e 

confirmando-se o pró estro (predomínio de células parabasais e intermediárias, 

além de hemácias) as amostras eram coletadas; 

 

Estro (ME): A partir do primeiro sinal de pró estro, realizava-se um 

acompanhamento das cadelas a cada dois dias por meio de citologia vaginal para 

identificação do estro, caracterizado por uma redução na proporção de células 

basais e intermediárias, com quantidade superior a 80% de células 

queratinizadas. Além disso, a observação do comportamento (cauda levantada, 

posição firme na presença do macho e aceitação de monta) dessas fêmeas frente 

à pelo menos dois machos foi associada à citologia para a confirmação de estro. 

Assim que o estro era identificado, as amostras eram colhidas. Nesse momento 

não foi permitida a monta efetiva, e com isso a cadela não entrava em gestação; 

 

Diestro 1 (MD1): 30 dias após o estro, com confirmação por meio de citologia 

vaginal (grande número de neutrófilos, com igual proporção de células 

superficiais e intermediárias); 

 

Diestro 2 (MD2): 60 dias após o estro, com confirmação por meio de citologia 

vaginal (grande número de neutrófilos, com igual proporção de células 

superficiais e intermediárias) 



Este estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Experimentação Animal da 

Faculdade de Medicina Veterinária e Zootecnia, UNESP Campus de Botucatu em 05 de 

outubro de 2007.   

Colheita e Conservação das Amostras  

Foi colhido sangue da veia jugular em todos os momentos estudados em:  

- tubos a vácuoa com anticoagulante EDTA, para a contagem de plaquetas.  

- tubos a vácuob com anticoagulante citrato de sódio a 3,2%, na proporção de 1 

parte para 9 partes de sangue, em banho de gelo, para a determinação do antígeno do 

FvW (FvW:Ag), albumina e cortisol. As amostras de sangue foram imediatamente 

centrifugadas a 1710 X g por 15 minutos, para a obtenção do plasma, e mantidas em 

microtubos tipo Eppendorf, a -80°C até o momento do processamento.  

Exames laboratoriais 

Contagem de plaquetas  

A contagem de plaquetas foi realizada em contador eletrônico de célulasc. A 

morfologia celular plaquetária foi realizada através de esfregaços sanguíneos, corados 

pelo método Romanowski19, sendo que em todos os momentos estudados, os animais do 

estudo tiveram valores normais20 para contagem plaquetária (200.000 a 500.00/ uL 

sangue).  

Antígeno do FvW (FvW:Ag)  

A dosagem do FvW:Ag foi realizada pelo método de ELISA direto (teste semi 

quantitativo comparativo), com anticorpo anti-FvW caninod, conforme a técnica 



preconizada pelo fabricante. As amostras controle foram gentilmente cedidas pelo Dr 

James Catalfamo, Universidade de Cornell.  

Albumina  

A concentração de albumina foi determinada em plasma citratado34, pelo método 

do Verde de Brocomcresole e a mensuração realizada em aparelho semi-automáticof.  

Cortisol  

A concentração de cortisol foi dosada no plasma citratado26, por 

radioimunoensaiog no Laboratório Clínico do Instituto Brasileiro de Diagnósticos e 

Especialidades Veterinárias (PROVET Moema). O cortisol foi dosado apenas nos 

momentos Gestação 1, Parto, Lactação 1, Lactação 3 e anestro.  

Análise estatística  

Após a obtenção dos resultados da dosagem do FvW, os animais foram divididos 

em dois grupos (Grupo I e Grupo II). Os dados de dosagens do FvW:Ag, albumina e 

cortisol foram divididos nesses grupos e repetidos ao longo do tempo (Momentos – 

Gestação I, Gestação II, Parto, Lactação I, Lactação II, Lactação III, Anestro, Pró estro, 

Estro, Diestro I e Diestro II), sendo realizada uma análise em medida repetida através do 

PROC MIXED, segundo um esquema fatorial, considerando os efeitos de grupo e 

tempo e a interação grupo*tempo. Os dados de FvW:Ag e cortisol foram normalizados 

através de uma transformação raiz quadrada. A interação foi decomposta em efeitos 

aninhados e as comparações múltiplas foram feitas através do teste de Tukey ajustado 

para o delineamento em medidas repetidas. 



 
A análise de correlação das variáveis acima foi realizada por meio da 

determinação do coeficiente de correlação de Spearman em cada um dos grupos.  

Em todas as análises foi considerado o nível de 5% de probabilidade ou o p-

valor correspondente. Todas as análises foram feitas utilizando software comercialh .  

Resultados  

Os animais do Grupo I eram todos da raça Doberman, enquanto os animais do 

Grupo II eram de diversas raças (Collie, Labrador Retriever, Lhasa Apso, Poodle, SRD 

e Yorkshire Terrier). 

Na avaliação dos valores encontrados para o antígeno do FvW (FvW:Ag) 

observou-se um pico no MP, com clara evidência de aumento progressivo iniciando no 

MG1, nos dois grupos estudados (GI e GII). Após o pico observado no MP ocorre 

diminuição de tais valores para ambos os grupos (Fig 1 e Fig 2). Após essa diminuição, 

os valores de FvW:Ag encontrados a partir de ML3 permanecem estáveis durante todo o 

ciclo estral da cadela (anestro, pro estro, estro e diestro), sem apresentar diferenças 

estatísticas significativas entre momentos (MA, MPE, ME, MD1 e MD2) em ambos os 

grupos.  

Os valores encontrados no MA foram considerados como valores basais pré 

gestação, pelo fato desta fase do ciclo estral apresentar a menor influência hormonal em 

cadelas não gestantes.13 Na avaliação dos dois grupos isoladamente, os valores médios 

para FvW:Ag no MP (57,09%) do G1 foram 70% maiores que os encontrados no MA 

(34,06%), porém sem diferenças estatisticamente significativas, já no GII tais valores 

foram aproximadamente 124% maiores (MP – 311,73% e MA – 139,30%), com 

diferença estatisticamente significativa entre MP e MA (p = 0,05). 



 
A dosagem de albumina foi realizada para avaliação de alterações no volume 

plasmático em decorrência da gestação. Como não existiram diferenças estatísticas 

significativas entre grupos (GI e GII), os valores de albumina de ambos os grupos foram 

avaliados conjuntamente (Fig 3). Não foram observadas diferenças estatísticas entre 

momentos nos dois grupos estudados. Ao contrário do ocorrido com o FvW:Ag, os 

valores de albumina diminuíram durante a gestação, sendo o menor valor encontrado no 

ML1. Até o ML3 os valores de albumina ainda não haviam retornado aos valores basais 

pré gestação (MA), e pelo fato de não ter se realizado mensurações entre os momentos 

ML3 e MA não se sabe ao certo em que período esses valores de albumina voltaram aos 

valores basais (MA). Os valores de albumina durante o ciclo estral da cadela (anestro, 

pro estro, estro e diestro) oscilaram pouco após o fim da lactação. No GII encontrou-se 

uma correlação negativa entre o FvW:Ag e albumina (p = 0,05; r = -0,6), porém o 

mesmo não ocorreu com o GI.  

Os valores de cortisol também não mostraram diferenças estatísticas 

significativas entre grupos, portanto ambos os grupos (GI e GII) foram avaliados 

conjuntamente (Fig 4). Ocorreu um aumento da concentração plasmática de cortisol no 

MP. Os valores encontrados para o cortisol não ultrapassaram os valores de referência 

para a espécie canina.24 Não foram observadas diferenças estatísticas significativas entre 

momentos nos dois grupos estudados. Não foi encontrada uma correlação entre 

FvW:Ag e cortisol nos dois grupos estudados (p > 0,05), com valor de r de -0,1 e 0,3, 

para GI e GII respectivamente.  

Discussão  

A diminuição dos valores de albumina durante a gestação, com menores valores 

sendo encontrados no ML1 mostra um provável aumento do volume plasmático durante 



a gestação, fato que também foi observado em outro estudo.34 A concentração de 

albumina diminui, enquanto o volume plasmático aumenta em mulheres grávidas17, o 

que também pode ter ocorrido no presente estudo, inclusive com uma correlação 

significativa entre albumina e FvW:Ag em GII. A diminuição da resistência vascular 

proporciona a ativação do sistema renina-angiotensina-aldosterona, que leva a expansão 

do volume plasmático e consequente aumento do débito cardíaco, causando um 

aumento da taxa de filtração glomerular (TFG) durante a gestação normal. Este aumento 

da TFG pode ocasionar uma proteinúria (níveis de até 300mg/dia), que é considerada 

normal na gestação.18 A diminuição da albumina plasmática observada durante a 

gestação pode ter ocorrido pelo aumento do volume plasmático e também pela 

proteinúria fisiológica que ocorre na gestação. O FvW plasmático é significativamente 

maior em pacientes com proteinúria,10 fato que pode explicar a correlação obtida entre 

FvW e a albumina nos animais de GII. O GI não mostrou essa correlação 

provavelmente pelo menor aumento do FvW:Ag (animais portadores para DvW). Com 

isso para se evitar que os valores do FvW:Ag sejam subestimados tem-se sugerido que 

as concentrações do FvW sejam corrigidas. Essa correção pode ser realizada pela 

divisão dos valores médios de FvW:Ag pelos valores médios de albumina.34  

O aumento do FvW durante o período de gestação ocorreu nos dois grupos, 

portanto, pode-se afirmar que tanto animais portadores quanto animais não portadores 

para DvW respondem da mesma forma, ou seja, com aumento na concentração de FvW 

durante a prenhêz com valor máximo encontrado no momento do parto. Este achado 

corrobora com os achados de outros autores34 que também observaram tal elevação 

durante a gestação, em animais portadores e não portadores para DvW. O FvW:Ag 

também aumenta progressivamente durante a gravidez em seres humanos, sendo que os 

valores mais altos são encontrados no final da gestação e no puerpério precoce, 



apresentando diferenças estatísticas significativas em relação a mulheres não 

gestantes.37,47  

Em diversas espécies já foram relatadas alterações em proteínas relacionadas à 

hemostasia durante o período de gestação, como os seres humanos e cães,16,41 éguas,15 

vacas e porcas.16 Essas alterações nos parâmetros hemostáticos durante a gestação 

podem ocorrer para manter a integridade da ligação placenta-útero, além de auxiliar nos 

mecanismos hemostáticos na separação de placenta e útero no momento do parto.34  

Os animais do GII apresentaram uma diferença estatística significativa entre MA 

e MP, sendo que este aumento na concentração do FvW pode ocorrer no período de 

gestação pelo desenvolvimento da placenta altamente vascularizada que apresenta um 

grande número de células endoteliais em divisão,16 este fato pode ter contribuído para 

esse aumento do FvW:Ag no MP, pois já foi demonstrado que culturas com células 

endoteliais submetidas à divisão produzem mais FvW que células que não estão se 

dividindo.1 O desenvolvimento da vascularização placentária em cadelas aumenta 

rapidamente entre 28 e 49 dias de gestação, continuando a se desenvolver até o 

momento do parto,25 acompanhando a elevação do FvW:Ag que obtivemos a partir de 

MG1. O desenvolvimento da vascularização uterina durante a gestação também pode ter 

auxiliado no aumento do FvW.34 

Os animais de GI não demonstram essa diferença estatística significativa entre 

MA e MP, apesar de ocorrer uma elevação de 70% entre os dois momentos. Esse fato 

pode ter ocorrido por esses animais serem portadores para DvW, e com isso 

apresentarem uma menor habilidade de aumentar a síntese de FvW,34 o que também 

pode explicar a maior elevação encontrada entre MA e MP no GII (124%).  

Nos dois grupos estudados não se observaram diferenças estatísticas 

significativas entre o momento cinco dias após o parto (ML1) e o MA, mostrando que 



essa crescente vascularização placentária e uterina pode ter papel principal nesse 

aumento na concentração do FvW durante a gestação, pois cinco dias após o parto já 

não existe diferença estatística significativa com o MA, e a meia vida plasmática do 

FvW não é muito longa, ficando em torno de 8 a 10 horas após a aplicação de 

desmopressina em pacientes com DvW.30 Se tal afirmação for verdadeira a ausência de 

diferença estatística significativa seria esperada nesse caso, pois no parto uma grande 

parte dessa vascularização seria perdida abruptamente juntamente com a placenta. Essa 

observação discorda da literatura,34 que demonstrou que os valores de FvW:Ag em cães 

retornam aos valores basais dentro de 14 dias após o parto, e com isso existiria a 

sugestão do envolvimento de outros fatores no aumento da concentração do FvW.  

A involução uterina em cães ocorre entre 28 e 42 dias após o parto, sendo que 

esse processo de involução se completa 84 dias após o final da gestação,14 sugerindo 

que a concentração do FvW deveria se manter elevada por um período maior de tempo 

se a vascularização uterina tivesse papel principal nesse aumento. Existe a possibilidade 

da vascularização uterina e placentária sustentarem os altos níveis do FvW durante a 

gestação, mas com o parto e consequente perda da placenta, a vascularização uterina 

sozinha não conseguiria mais sustentar esses altos valores. Além desses fatos, segundo 

outros autores,34 não se pode descartar totalmente a possibilidade de outros fatores se 

somarem ao aumento da vascularização uterina/placentária na estimulação do aumento 

do FvW:Ag.  

Um fator que pode se somar à vascularização uterina/placentária no aumento dos 

valores de FvW:Ag durante a gestação é a variabilidade da interação da membrana 

uterina com a placenta durante o desenvolvimento placentário.34 Em espécies que 

apresentam maior interação placenta/útero ocorre um maior aumento da concentração 

do FvW, como observado em seres humanos que podem apresentar um aumento de até 



4 vezes no FvW:Ag durante a gestação em relação aos valores encontrados em mulheres 

não gestantes.41 Este aumento torna-se necessário, pois em seres humanos, ocorre uma 

perda maior de tecido materno juntamente com a placenta, com aumento de 

sangramento no momento do parto, já em cães não existe necessidade de um aumento 

tão acentuado, pois pelo fato de possuírem uma placenta endoteliocorial (circulação 

materna separada da circulação fetal) ocorre um menor sangramento no momento do 

parto,11 corroborando com o aumento de 124% encontrado entre MA e MP, em GII.  

Nos dois grupos estudados não se encontraram diferenças estatísticas 

significativas nos momentos pós lactação (MA, MPE, ME, MD1 e MD2), 

diferentemente do que ocorre em seres humanos, que apresentam diferenças estatísticas 

entre as fases do ciclo menstrual,32 apesar de alguns autores afirmarem que tais 

diferenças não existam.22,36  

Segundo alguns autores o aumento da concentração do FvW durante a gestação 

possivelmente se deva às alterações hormonais, que podem interferir na liberação direta 

(ligada exclusivamente à síntese, sem armazenamento) do FvW pelas células 

endoteliais.34 Esses mesmos autores encontraram correlações estatisticamente 

significativas entre os hormônios reprodutivos (estradiol e progesterona) e o FvW em 

cadelas gestantes, sendo que o estradiol apresenta uma correlação positiva e a 

progesterona uma correlação negativa, porém estes mesmos hormônios não se 

correlacionam com o FvW em cadelas não gestantes durante o ciclo estral. Isso mostra 

que devem existir outros fatores que atuam conjuntamente com a progesterona e o 

estradiol para alterar a concentração do FvW, tanto na gestação como no ciclo estral em 

cadelas.34  

Apesar do cortisol sofrer um aumento apenas no peri parto,7 sem alterações 

evidentes durante a gestação, neste trabalho buscou-se uma correlação entre FvW:Ag e 



cortisol durante os períodos de gestação, lactação e ciclo estral (cadelas não gestantes), 

pois segundo a literatura34 a concentração do FvW não se altera durante o ciclo estral 

em cadelas não gestantes, apesar do aumento que ocorre nos níveis de estradiol e 

progesterona durante tal ciclo. Segundo estes mesmos autores este fato sugere que em 

cadelas não gestantes a concentração do FvW é independente do estradiol e 

progesterona. 

Os dois grupos estudados não apresentaram uma correlação entre cortisol e 

concentração de FvW, tanto na gestação e lactação, quanto no ciclo estral de cadelas 

não gestantes. Isso comprova que o cortisol, apesar de ter sofrido um aumento no MP, 

não tem correlação alguma com a flutuação do FvW:Ag em cadelas prenhes e em 

lactação, e também com o ciclo estral de cadelas não prenhas. Segundo alguns autores34 

várias observações indicam que outros fatores agem conjuntamente com estradiol e 

progesterona, tanto durante a gestação, como também na avaliação de cadelas não 

gestantes. Os mesmos autores citam que outros hormônios podem estar envolvidos no 

controle do aumento do FvW durante a gestação, entre eles prolactina, vasopressina, 

ocitocina e cortisol. Porém nenhum destes se correlaciona perfeitamente com as 

oscilações do FvW:Ag. Existem outras causas de aumento do FvW, entre elas exercício, 

azotemia, toxemia, doença hepática, entre outras doenças.42 Tanto nessas condições, 

como também durante a gestação, outros mediadores podem induzir a liberação do 

FvW.34  

Nesta pesquisa utilizou-se apenas animais da raça Doberman com DvW, sendo 

que provavelmente todos os animais apresentem o tipo I da DvW, com isso pode-se 

afirmar que existe a necessidade de realização de novos estudos envolvendo DvW e 

gestação, envolvendo um maior número de animais e também animais que possuam os 

outros tipos da doença. Em seres humanos que apresentam uma leve deficiência de FvW 



ocorre um aumento espontâneo do FvW:Ag durante a gestação, com uma completa 

correção dessa deficiência, enquanto pacientes que apresentam o tipo II ou III da doença 

necessitam de tratamento de reposição do fator para impedir sangramentos imediatos ou 

tardios.8,23 Um estudo recente realizado em 2010 mostrou diferentes alterações no 

FvW:Ag durante a gestação. Essa variação ocorreu de acordo com os tipos e mutações 

de DvW envolvidos, sendo que algumas pacientes conseguiram normalizar os valores 

de FvW:Ag durante a gravidez, enquanto outras não demonstraram quaisquer 

alterações.6   

Com a realização do presente estudo pode-se concluir que o FvW:Ag tem seus 

valores alterados durante a gestação, tendo um valor máximo no momento do parto, 

tanto em animais portadores, quanto em animais não portadores para DvW. Os valores 

de FvW não se alteraram em diferentes fases do ciclo estral subsequente à gestação em 

cadelas portadoras ou não para DvW. Não há correlação entre cortisol e FvW:Ag 

durante a gestação, lactação e ciclo estral nos animais estudados. Existe a necessidade 

de se esclarecer quais fatores estimulam esse aumento, atuando conjuntamente com a 

progesterona e estradiol (durante a gestação) ou atuando isoladamente em animais não 

gestantes. A avaliação do FvW em cadelas durante a gestação pode gerar um resultado 

falso negativo para a DvW, porém essa avaliação pode ser realizada em qualquer 

período do ciclo estral em cadelas não gestantes.  
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Figura 1. Variação do Antígeno do Fator de von Willebrand (FvW:Ag) durante os 

momentos estudados nos animais do Grupo I (portadores para Doença de von 

Willebrand)          
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Figura 2. Variação do Antígeno do Fator de von Willebrand (FvW:Ag) durante os 

momentos estudados nos animais do Grupo II (negativos para Doença de von 

Willebrand). *Diferença estatística em comparação ao Momento Anestro (p < 0,05).            
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Figura 3. Concentração de Albumina plasmática (g/dL) durante os momentos 

estudados nos animais do Grupo I e II.            
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Figura 4. Concentração de Cortisol plasmático (ug/dL) durante os momentos estudados 

nos animais do Grupo I e II.               
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5-DISCUSSÃO GERAL  

Prevalência da DvW em cães da região de Botucatu:  

Não foram encontrados dados na literatura sobre a prevalência da 

DvW em animais sem histórico de alterações da hemostasia. A maior parte dos 

relatos de prevalência sobre a DvW são realizados em raças específicas, 

sendo que a maioria destas raças possui alta incidência para um determinado 

tipo da doença. 

Littlewood et al. (1987) relataram 13 casos de DvW no Reino Unido 

num período de 18 meses, sem avaliação de valores de prevalência ou 

incidência racial. Raymond et al. (1990) publicaram dados de DvW em 6.337 

cães, todos Pastores de Shetland. Brooks et al. (1992) avaliaram achados 

epidemiológicos em Dobermans, Scottish Terriers e Pastores de Shetland, 

porém estas raças possuem sabidamente alta incidência para diferentes tipos 

da DvW. Stokol et al. (1995a e 1995b) estudaram a DvW em Dobermans e 

Scottish Terriers, respectivamente, na Austrália. Brooks et al. (1996) 

descreveram 8 casos de DvW entre 335 animais testados, porém apenas na 

raça Pointer alemão de pêlo arame. Nenhum dos autores citados realizou uma 

avaliação epidemiológica sem levar em consideração os aspectos raciais. Por 

este fato, a real prevalência da DvW ainda não é conhecida numa população 

geral de cães, sem distinção quanto à raça e sem histórico de sangramentos. 

Outra constatação é que a maioria desses autores utilizou amostras enviadas 

aos respectivos serviços de hemostasia de suas Universidades, sendo que 

essas amostras podem ser consideradas tendenciosas, uma vez que a maioria 

destas são enviadas normalmente por algum tipo de suspeita de alteração na 

hemostasia, seja clínica ou mesmo de conhecimento prévio pela alta incidência 

racial. Os dados obtidos nesta pesquisa mostram que a DvW tem uma 



prevalência significativa (1,43%), sendo importante na avaliação de distúrbios 

hemostáticos na região de Botucatu.  

Diagnóstico da DvW:  

A maioria dos artigos consultados cita o antígeno do fator de von 

Willebrand (FvW:Ag) como o teste de escolha para o diagnóstico inicial da DvW 

(Johnstone e Crane, 1991; Benson et al., 1991; Benson et al., 1992; 

Slappendel et al., 1992; Burgess e Wood, 2008), porém neste estudo se 

procurou outros testes que também tivessem capacidade de realizar esse 

diagnóstico, como TSMO, TTPa e FVIII. Os resultados obtidos confirmaram 

que esses testes não podem ser considerados para o diagnóstico inicial da 

DvW, e podem contribuir apenas para uma melhor caracterização da doença 

em cães.  

FvW e gestação:  

A concentração do FvW aumenta durante a gestação em seres 

humanos (Sánchez-Luceros et al., 2003; Brenner, 2004; Kujovich, 2005) e 

também em cães (Moser et al., 1998), sendo que na espécie canina este 

aumento ocorre tanto em pacientes portadores, quanto em pacientes não 

portadores para a DvW. No momento do parto pode ocorrer um aumento de 

155% em cães que não possuem a DvW, e de 119% em cães com o tipo I da 

DvW, quando comparados a valores basais pré-gestação (Moser et al., 1998), 

porém essa oscilação ainda não foi bem explicada em Medicina Veterinária. 

Existem fortes indícios de que os hormônios reprodutivos (progesterona e 

estradiol) tenham correlação com esse aumento, porém existe a possibilidade 

de outros fatores, estimularem essa variação no FvW (Moser et al., 1998). 

O cortisol aumenta consideravelmente no período peri-parto 

(Concannon et al., 1978). Essa oscilação nos valores de cortisol no momento 

do parto poderia se correlacionar com o aumento do FvW, que também tem 

seu ápice nesse momento. 

No presente estudo não foi encontrada correlação entre o cortisol e o 

FvW:Ag durante a gestação, tanto em animais negativos, quanto em animais 

portadores para a DvW. Isso mostra a necessidade de se avaliar outras 

variáveis, que podem agir conjuntamente ou mesmo isoladamente aos 



hormônios reprodutivos, explicando essa oscilação no FvW durante a 

gestação. Alguns hormônios podem estar envolvidos no controle do aumento 

do FvW durante a gestação, entre eles prolactina, vasopressina e ocitocina 

(Moser et al., 1998).  

FvW e ciclo estral de cadelas não gestantes:  

O FvW não sofre oscilações durante o ciclo estral de cadelas não 

gestantes ou lactantes, apesar das grandes oscilações nos níveis de 

progesterona e estradiol (Moser et al., 1998). Isso comprova que outros fatores 

devem estar envolvidos no aumento do FvW durante a gestação, pois se essa 

correlação dependesse apenas dos hormônios reprodutivos, deveria ocorrer 

oscilação do FvW também durante o ciclo estral de cadelas não gestantes.  

Segundo Miller et al. (2002) existem alterações do FvW durante o ciclo 

menstrual da mulher, com diferenças significativas da fase folicular precoce e 

tardia em relação ao período da menstruação, já Kadir et al. (1999) e 

Önundarson et al. (2001) afirmam que tais diferenças não existem, e que o 

sangue para o diagnóstico da DvW poderia ser colhido em qualquer fase do 

ciclo estral em mulheres. Os três estudos não avaliaram as oscilações dos 

valores de FvW em mulheres com DvW, sendo que pacientes positivos podem 

se portar de maneira diferente de pacientes negativos para esta doença, sem 

considerar os diversos tipos da DvW, que seriam outras variáveis a serem 

estudadas. O simples fato de trabalhos recentes, realizados em Medicina 

humana mostrarem resultados contrários, justifica a necessidade de realização 

de novos estudos em Medicina Veterinária, buscando confirmações de que em 

cães realmente não existem oscilações do FvW durante o ciclo estral. 

No estudo conduzido por Moser et al. (1998), não se considerou o 

ciclo estral subsequente ao parto para avaliação de possíveis alterações do 

FvW, sendo os animais avaliados em momentos distintos para gestação e ciclo 

estral de cadelas não gestantes. 

O presente estudo buscou essa avaliação, ou seja, acompanhar as 

cadelas a partir da gestação, passando sequencialmente pelo parto, lactação, 

anestro, pró estro, estro e diestro não gestacional, sendo que também não 

foram observadas diferenças estatísticas significativas entre os diversos 

momentos estudados. Novos estudos poderiam ser realizados, com aumento 



do número de momentos estudados, além do envolvimento de animais 

portadores para a DvW, e da inclusão de animais que apresentem os três tipos 

da doença (tipo I, Tipo II e tipo III).  

6-CONCLUSÕES GERAIS  

Analisando os resultados, concluiu-se que: 

 

A prevalência da DvW em cães sem evidências clínicas de hemorragia 

na região de Botucatu – São Paulo é de 1,43%, sem evidências de 

predisposição sexual, ocorrendo uma maior incidência nas raças 

Dobermann Pinscher e Golden Retriever; 

 

O vWF:Ag é o teste de escolha para o diagnóstico inicial da DvW, sendo 

que o TSMO, TTPa e o FVIII têm um valor limitado para o diagnóstico 

da DvW; 

 

O FvW:Ag altera seus valores durante a gestação, apresentando um 

valor máximo no momento do parto, tanto em animais portadores, 

quanto em animais não portadores para DvW; 

 

Não há alterações nos valores de FvW nas diferentes fases do ciclo 

estral subsequentes à gestação; 

 

Não há correlação entre cortisol e FvW:Ag durante a gestação, lactação 

e ciclo estral em cães; 

 

A coleta de amostras para diagnóstico da DvW não é indicada durante a 

gestação ou lactação, pois pode ocorrer falso positivo, porém essa 

coleta pode ser realizada em qualquer período do ciclo estral em 

cadelas não gestantes.        
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Avaliações individuais dos 350 animais utilizados para estudo de 

prevalência da DvW.  

Quadro 1. Distribuição entre raça e sexo dos 350 animais testados para Doença de Von 

Willebrand, demonstrando valores absolutos e percentuais da raça, e de machos e fêmeas no 

total das amostras colhidas.  

Raças Machos

 
Fêmeas

 
TOTAL

 
% TOTAL

 
% Machos

 
% Fêmeas

 

Schnauzer 6 10 16 4.57 1.71 2.86 
Dachshund 12 4 16 4.57 3.43 1.14 
SRD 16 41 57 16.29 4.57 11.71 
Labrador 2 5 7 2.00 0.57 1.43 
Pastor Alemão 4 3 7 2.00 1.14 0.86 
Poodle 19 42 61 17.43 5.43 12.00 
Cocker Spaniel 19 20 39 11.14 5.43 5.71 
Springer Spaniel 1 0 1 0.29 0.29 0.00 
Yorkshire Terrier 11 3 14 4.00 3.14 0.86 
Maltês 11 13 24 6.86 3.14 3.71 
Beagle 3 8 11 3.14 0.86 2.29 
Pastor Belga 2 2 4 1.14 0.57 0.57 
Rottweiler 3 4 7 2.00 0.86 1.14 
Dobermann 1 2 3 0.86 0.29 0.57 
West Highland Terrier 3 0 3 0.86 0.86 0.00 
Shih Tzu 2 6 8 2.29 0.57 1.71 
Fox Paulistinha 1 3 4 1.14 0.29 0.86 
Dálmata 1 0 1 0.29 0.29 0.00 
Boxer 2 10 12 3.43 0.57 2.86 
Golden Retriever 2 1 3 0.86 0.57 0.29 
Lhasa Apso 7 8 15 4.29 2.00 2.29 
Welsh Corgi Premboke 1 0 1 0.29 0.29 0.00 
Pug 1 3 4 1.14 0.29 0.86 
Bichon Frise 3 2 5 1.43 0.86 0.57 
Pit Bull 1 1 2 0.57 0.29 0.29 
Pequinês 0 1 1 0.29 0.00 0.29 
Pinscher 4 4 8 2.29 1.14 1.14 
Fila Brasileiro 0 1 1 0.29 0.00 0.29 
Husky Siberiano 0 3 3 0.86 0.00 0.86 
Chow Chow 1 0 1 0.29 0.29 0.00 
Basset Hound 1 0 1 0.29 0.29 0.00 
Pointer 1 0 1 0.29 0.29 0.00 
Lulu Pomerânia 0 1 1 0.29 0.00 0.29 
Schnauzer Gigante 2 0 2 0.57 0.57 0.00 
Border Collie 1 0 1 0.29 0.29 0.00 
Dogue de Bourdeaux 0 1 1 0.29 0.00 0.29 
Akita 0 1 1 0.29 0.00 0.29 
Fox Terrier 1 0 1 0.29 0.29 0.00 
Setter Irlandês 0 1 1 0.29 0.00 0.29 
Malamute Alaska 1 0 1 0.29 0.29 0.00 
TOTAL 146 204 350 100.00 41.71 58.29 

 



 
Quadro 2. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Beagle. 

NºAmostra Raça Sexo

 
FvW:Ag (%) 

22 Beagle F 173.76 
171 Beagle M 133.24 
176 Beagle F 143.14 
197 Beagle F 194.71 
201 Beagle F 245.63 
226 Beagle M 163.77 
258 Beagle F 152.48 
347 Beagle F 105.25 
356 Beagle F 204.11 

Média   168.46 
Desvio Padrão     41.98 

 

Quadro 3. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Bichon Frise. 

NºAmostra Raça Sexo

 

FvW:Ag (%) 
76 Bichon Frise M 179.57 

135 Bichon Frise F 226.89 
195 Bichon Frise F 162.19 
207 Bichon Frise M 266.70 
213 Bichon Frise M 152.12 

Média   197.49 
Desvio Padrão     48.16 

 

Quadro 4. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Boxer. 

NºAmostra Raça Sexo

 

FvW:Ag (%)

 

73 Boxer F 104.61 
110 Boxer F 239.96 
124 Boxer F 110.55 
154 Boxer F 197.97 
166 Boxer F 138.72 
184 Boxer M 119.21 
247 Boxer F 74.82 
251 Boxer F 115.27 
265 Boxer F 221.07 
322 Boxer F 82.91 
378 Boxer M 107.34 

Média   137.49 
Desvio Padrão

     

56.21 

  



    
Quadro 5. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Cocker Spaniel. 

NºAmostra Raça Sexo

 

FvW:Ag (%) 
12 Cocker Spaniel

 

M 180.16 
18 Cocker Spaniel

 

M 116.44 
30 Cocker Spaniel

 

F 84.05 
35 Cocker Spaniel

 

M 178.09 
52 Cocker Spaniel

 

F 193.00 
56 Cocker Spaniel

 

M 148.99 
72 Cocker Spaniel

 

M 80.22 
96 Cocker Spaniel

 

F 70.66 
104 Cocker Spaniel

 

M 81.38 
152 Cocker Spaniel

 

M 135.33 
178 Cocker Spaniel

 

F 76.57 
185 Cocker Spaniel

 

M 113.70 
198 Cocker Spaniel

 

F 199.24 
202 Cocker Spaniel

 

F 80.40 
205 Cocker Spaniel

 

M 236.59 
217 Cocker Spaniel

 

M 165.67 
225 Cocker Spaniel

 

M 276.69 
235 Cocker Spaniel

 

F 77.65 
243 Cocker Spaniel

 

M 100.61 
272 Cocker Spaniel

 

F 91.10 
276 Cocker Spaniel

 

M 79.61 
283 Cocker Spaniel

 

F 340.56 
288 Cocker Spaniel

 

F 140.69 
318 Cocker Spaniel

 

F 81.91 
335 Cocker Spaniel

 

M 83.39 
352 Cocker Spaniel

 

M 133.18 
361 Cocker Spaniel

 

F 77.88 
365 Cocker Spaniel

 

F 223.33 
371 Cocker Spaniel

 

M 151.38 
Média   137.88 
Desvio Padrão     68.41 

       



 
Quadro 6. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Dachshund. 

NºAmostra Raça Sexo

 
FvW:Ag (%) 

7 Dachshund M 145.49 
14 Dachshund F 143.75 
59 Dachshund F 144.37 
60 Dachshund F 125.87 
79 Dachshund F 288.51 
89 Dachshund F 143.84 

143 Dachshund F 139.48 
192 Dachshund F 198.04 
237 Dachshund F 111.62 
261 Dachshund M 176.25 
281 Dachshund F 199.73 
284 Dachshund F 76.51 
286 Dachshund M 104.01 
291 Dachshund F 115.12 
307 Dachshund F 111.22 

Média   148.25 
Desvio Padrão     51.51 

 

Quadro 7. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Fox Paulistinha. 

NºAmostra Raça Sexo

 

FvW:Ag (%) 
32 Fox Paulistinha

 

M 183.85 
86 Fox Paulistinha

 

F 115.14 
165 Fox Paulistinha

 

F 131.68 
Média   143.56 
Desvio Padrão     35.87 

 

Quadro 8. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Husky Siberiano. 

NºAmostra Raça Sexo

 

FvW:Ag (%) 
134 Husky Siberiano

 

F 208.47 
222 Husky Siberiano

 

F 619.80 
308 Husky Siberiano

 

F 150.45 
Média   326.24 
Desvio Padrão     255.88 

     



   
Quadro 9. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Labrador. 

NºAmostra Raça Sexo

 
FvW:Ag (%) 

9 Labrador F 239.78 
49 Labrador M 175.52 

125 Labrador F 202.50 
194 Labrador F 89.54 
273 Labrador M 176.91 
349 Labrador F 110.12 

Média   165.73 
Desvio Padrão     56.49 

   

Quadro 10. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Lhasa Apso. 

NºAmostra Raça Sexo

 

FvW:Ag (%) 
44 Lhasa Apso M 104.95 

147 Lhasa Apso M 245.75 
161 Lhasa Apso F 91.20 
167 Lhasa Apso M 100.82 
175 Lhasa Apso F 178.15 
182 Lhasa Apso F 144.52 
193 Lhasa Apso F 120.00 
200 Lhasa Apso F 159.47 
278 Lhasa Apso F 241.09 
303 Lhasa Apso F 184.32 
321 Lhasa Apso M 152.65 
344 Lhasa Apso M 101.00 
357 Lhasa Apso F 205.52 
366 Lhasa Apso M 112.28 

Média   152.98 
Desvio Padrão     52.00 

       



  
Quadro 11. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Maltês. 

NºAmostra Raça Sexo

 
FvW:Ag (%) 

20 Maltês M 71.44 
21 Maltês F 193.94 
48 Maltês F 155.27 
77 Maltês F 187.00 
78 Maltês M 165.57 
93 Maltês F 74.49 

114 Maltês F 92.42 
119 Maltês M 99.31 
120 Maltês M 189.67 
140 Maltês F 75.10 
158 Maltês F 100.95 
189 Maltês F 73.87 
214 Maltês F 142.67 
218 Maltês M 74.72 
227 Maltês M 319.01 
236 Maltês M 184.99 
244 Maltês F 74.63 
249 Maltês M 101.00 
260 Maltês M 218.62 
293 Maltês F 115.12 
358 Maltês F 200.84 
370 Maltês F 133.49 

Média   138.37 
Desvio Padrão     64.04 

  

Quadro 12. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Pastor Alemão. 

NºAmostra Raça Sexo

 

FvW:Ag (%) 
10 Pastor Alemão M 165.20 
62 Pastor Alemão M 189.92 
69 Pastor Alemão M 140.27 

128 Pastor Alemão F 172.04 
270 Pastor Alemão M 239.90 
304 Pastor Alemão F 151.49 

Média   176.47 
Desvio Padrão     35.45 

   



   
Quadro 13. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Pastor Belga. 

NºAmostra Raça Sexo

 
FvW:Ag (%) 

23 Pastor Belga M 158.52 
70 Pastor Belga M 148.65 

199 Pastor Belga F 169.01 
268 Pastor Belga F 129.49 

Média   151.42 
Desvio Padrão     16.81 

   

Quadro 14. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Pinscher. 

NºAmostra Raça Sexo

 

FvW:Ag (%) 
92 Pinscher M 161.73 

111 Pinscher F 78.85 
113 Pinscher M 74.61 
155 Pinscher F 233.27 
262 Pinscher M 215.13 
285 Pinscher F 108.35 
289 Pinscher M 234.03 
369 Pinscher F 148.27 

Média   156.78 
Desvio Padrão     66.00 

   

Quadro 15. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Pit Bull. 

NºAmostra Raça Sexo

 

FvW:Ag (%) 
83 Pit Bull M 277.14 

364 Pit Bull F 81.37 
Média   179.26 
Desvio Padrão     138.43 

    



 
Quadro 16. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Poodle. 

NºAmostra

 
Raça Sexo

 
FvW:Ag (%) 

11 Poodle F 146.81 
13 Poodle F 155.22 
17 Poodle F 146.81 
19 Poodle F 104.02 
39 Poodle M 113.64 
41 Poodle F 86.40 
45 Poodle M 129.90 
61 Poodle F 83.52 
67 Poodle F 94.69 
71 Poodle M 85.11 
75 Poodle M 125.50 
85 Poodle F 80.33 
97 Poodle F 79.23 

103 Poodle F 165.87 
105 Poodle F 104.05 
116 Poodle F 131.37 
130 Poodle M 157.47 
132 Poodle F 95.72 
146 Poodle F 148.64 
168 Poodle F 99.66 
172 Poodle M 231.88 
177 Poodle F 85.25 
187 Poodle M 159.79 
204 Poodle F 283.33 
211 Poodle M 230.65 
215 Poodle M 255.95 
221 Poodle F 209.49 
230 Poodle F 120.85 
232 Poodle M 87.94 
239 Poodle M 193.97 
245 Poodle F 198.05 
248 Poodle M 78.86 
252 Poodle M 294.63 
254 Poodle F 205.50 
274 Poodle F 138.08 
279 Poodle F 332.23 
282 Poodle F 72.63 
299 Poodle M 215.99 
302 Poodle F 111.22 
310 Poodle F 129.75 
314 Poodle F 143.67 
320 Poodle F 74.80 
331 Poodle F 152.79 
337 Poodle M 126.31 

                                                                                        Continua... 



  
NºAmostra Raça Sexo

 
FvW:Ag (%) 

340 Poodle M 129.47 
346 Poodle F 139.15 
353 Poodle F 162.42 
354 Poodle F 142.40 
359 Poodle F 141.74 
362 Poodle F 304.96 
368 Poodle F 118.81 

Média   149.15 
Desvio Padrão     63.88 

   

Quadro 17. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Pug. 

NºAmostra Raça Sexo

 

FvW:Ag (%) 
53 Pug F 181.63 

139 Pug F 305.60 
220 Pug F 304.23 
259 Pug M 250.52 

Média   260.49 
Desvio Padrão     58.50 

   

Quadro 18. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Rottweiler. 

NºAmostra Raça Sexo

 

FvW:Ag (%) 
25 Rottweiler F 92.52 
81 Rottweiler M 81.53 

149 Rottweiler F 992.95 
157 Rottweiler F 188.65 
179 Rottweiler M 131.89 
250 Rottweiler F 80.80 
255 Rottweiler M 258.08 

Média   260.92 
Desvio Padrão     329.32 

    



  
Quadro 19. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Schnauzer. 

NºAmostra Raça Sexo

 
FvW:Ag (%) 

6 Schnauzer F 115.05 
34 Schnauzer F 71.07 
36 Schnauzer M 135.71 
88 Schnauzer F 72.27 

121 Schnauzer M 75.26 
174 Schnauzer M 78.95 
190 Schnauzer M 115.03 
257 Schnauzer M 195.81 
312 Schnauzer M 144.02 
313 Schnauzer F 132.61 
329 Schnauzer M 78.78 
330 Schnauzer M 72.35 
334 Schnauzer M 243.45 
351 Schnauzer M 209.11 

Média   124.25 
Desvio Padrão     56.86 

   

Quadro 20. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Shih Tzu. 

NºAmostra Raça Sexo

 

FvW:Ag (%) 
29 Shih Tzu F 128.60 

131 Shih Tzu F 144.33 
160 Shih Tzu F 135.86 
173 Shih Tzu M 139.70 
309 Shih Tzu M 153.03 
311 Shih Tzu F 105.43 
336 Shih Tzu F 203.51 
367 Shih Tzu F 157.62 

Média   146.01 
Desvio Padrão     28.25 

      



 
Quadro 21. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça SRD. 

NºAmostra

 
Raça Sexo

 
FvW:Ag (%)

 
8 SRD M 166.34 

31 SRD M 187.63 
47 SRD F 282.08 
54 SRD F 105.14 
55 SRD M 133.87 
57 SRD F 84.13 
63 SRD M 238.01 
64 SRD M 99.76 
68 SRD M 175.04 
90 SRD F 86.63 
91 SRD M 88.40 

122 SRD M 153.59 
138 SRD F 122.00 
145 SRD F 126.87 
169 SRD F 97.64 
186 SRD F 94.32 
188 SRD M 133.24 
206 SRD F 214.76 
208 SRD F 110.52 
209 SRD F 149.20 
210 SRD M 284.36 
216 SRD F 177.39 
219 SRD F 306.18 
224 SRD F 89.41 
229 SRD F 207.35 
233 SRD F 96.32 
238 SRD F 186.89 
242 SRD F 73.77 
256 SRD F 263.56 
263 SRD F 190.79 
264 SRD F 145.48 
267 SRD F 195.00 
269 SRD F 167.32 
271 SRD F 358.29 
275 SRD F 118.13 
280 SRD M 205.50 
287 SRD F 117.14 
294 SRD M 77.43 
295 SRD F 76.86 
300 SRD F 180.05 
315 SRD F 75.70 
327 SRD F 337.35 
332 SRD M 71.28 
333 SRD F 242.25 
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NºAmostra Raça Sexo

 
FvW:Ag (%)

 
338 SRD F 81.65 
339 SRD F 265.77 
345 SRD F 75.36 
355 SRD F 242.95 
372 SRD M 139.63 

Média 

  
161.19 

Desvio Padrão 

  

75.89 

  

Quadro 22. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça West Highland Terrier. 

NºAmostra Raça Sexo

 

FvW:Ag (%)

 

28 West Highland Terrier

 

M 115.75 
328 West Highland Terrier

 

M 324.67 
376 West Highland Terrier

 

M 85.12 
Média 

  

175.18 
Desvio Padrão 

  

130.37 

  

Quadro 23. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%) dos animais sadios 

(FvW:Ag acima de 70%) da raça Yorkshire Terrier. 

NºAmostra Raça Sexo

 

FvW:Ag (%)

 

16 Yorkshire Terrier

 

F 103.86 
24 Yorkshire Terrier

 

M 96.33 
50 Yorkshire Terrier

 

M 71.09 
65 Yorkshire Terrier

 

M 285.51 
74 Yorkshire Terrier

 

M 134.85 
80 Yorkshire Terrier

 

M 82.68 
82 Yorkshire Terrier

 

F 151.10 
94 Yorkshire Terrier

 

M 127.17 
151 Yorkshire Terrier

 

M 127.96 
266 Yorkshire Terrier

 

F 232.30 
306 Yorkshire Terrier

 

M 181.30 
360 Yorkshire Terrier

 

M 217.73 
Média 

  

150.99 
Desvio Padrão 

  

65.85 

      



 
Quadro 24. Valores individuais do FvW:Ag (%) dos animais sadios (FvW:Ag acima de 70%) 

das raças Akita, Border Collie, Chow Chow, .Dálmata, Dobermann, Dogue Bourdeaux, Fila 

Brasileiro, Fox Terrier, Golden Retriever, Malamute do Alaska, Pequinês, Pointer, Setter 

Irlandês, Schnauzer Gigante, Springer Spaniel. 

NºAmostra

 
Raça Sexo

 
FvW:Ag (%)

 
277 Akita F 165.88 
203 Border Collie M 113.37 
137 Chow Chow M 140.72 
38 Dálmata M 127.49 

223 Dobermann F 101.52 
228 Dogue Bourdeaux F 124.31 
117 Fila Brasileiro F 356.90 
292 Fox Terrier M 101.34 
43 Golden Retriever M 181.58 

377 Malamute Alaska M 128.80 
87 Pequinês F 143.14 

148 Pointer M 80.59 
323 Setter Irlandês F 78.79 
183 Schnauzer Gigante

 

M 91.00 
15 Springer Spaniel M 137.82 

                   



    
Quadro 25. Valores individuais, média e desvio padrão do FvW:Ag (%), TSMO (s), TTPA (s) e 

Atividade do Fator VIII (s) dos animais suspeitos (FvW:Ag entre 50 e 70%). 

Raça Nº amostra Sexo FvW:Ag (%)

 

TSMO (s) TTPA (s)

 

FVIII (%) 
Basset Hound 144 M 66.77 102 16 74.42 
Beagle 27 M 66.18 100 16 115.00 
Beagle 123 F 53.55 48 15 122.38 
Boxer 42 F 66.63 95 16 74.42 
Cocker Spaniel 112 M 53.02 99 15 84.28 
Cocker Spaniel 118 F 54.51 60 17 79.20 
Cocker Spaniel 126 F 58.84 78 13 89.68 
Cocker Spaniel 159 M 63.33 106 14 84.28 
Cocker Spaniel 191 F 62.81 111 15 74.42 
Cocker Spaniel 212 F 58.41 96 14 84.28 
Cocker Spaniel 297 F 67.94 78 16 101.55 
Cocker Spaniel 316 F 63.49 65 15 84.28 
Cocker Spaniel 317 F 67.54 55 17 65.72 
Cocker Spaniel 325 M 65.28 45 12 95.43 
Dachshund 290 M 68.43 86 12 95.43 
Dobermann 26 M 61.33 142 17 84.28 
Fox Paulistinha 40 F 63.67 86 17 84.28 
Golden Retriever 163 M 66.46 90 16 101.55 
Labrador 246 F 61.81 84 13 79.20 
Lhasa Apso 170 M 61.38 85 14 74.42 
Lulu Pomerania 162 F 63.80 98 13 84.28 
Maltês 100 M 68.21 50 14 115.00 
Maltês 150 M 65.25 112 12 95.43 
Pastor Alemão 102 F 60.67 150 15 84.28 
Poodle 51 F 59.84 70 17 74.42 
Poodle 127 F 58.99 112 13 95.43 
Poodle 180 M 60.35 61 13 89.68 
Poodle 181 M 55.46 74 13 89.68 
Poodle 196 M 61.31 85 13 101.55 
Poodle 234 F 54.72 45 17 74.42 
Poodle 240 F 57.08 58 13 95.43 
Poodle 305 F 69.55 88 16 95.43 
Poodle 324 F 51.40 72 17 84.28 
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Raça Nº amostra

 
Sexo FvW:Ag (%)

 
TSMO (s)

 
TTPA (s)

 
FVIII (%)

 
Schnauzer 296 M 60.62 98 15 89.68 
Schnauzer 319 M 61.07 69 17 84.28 
Schnauzer Gigante 326 M 62.65 98 13 84.28 
SRD 37 F 62.95 52 20 74.42 
SRD 109 F 54.03 45 11 95.43 
SRD 142 M 51.92 125 15 108.07 
SRD 231 M 64.07 99 17 69.94 
SRD 241 F 58.79 78 13 84.28 
SRD 253 F 65.39 100 15 95.43 
SRD 298 F 51.16 85 14 89.68 
Welsh Corgi Premboke 46 M 63.94 154 17 74.42 
Yorkshire 58 M 55.55 135 17 74.42 
Média   61.11 87.20 14.89 87.83 
Desvio Padrão     5.05 27.48 1.92 12.48 

 

Quadro 26. Valores de referência para TTPA (s), utilizando 8 animais e também um Pool (4 

animais), sendo que todas as amostras utilizadas mostraram FvW:Ag > 70% (Animais sadios 

para DvW).   

TTPA (s)   

  

análise 1

 

análise 2

 

Média 
Pool 16 17 16.5 
Animal 1 14 13 13.5 
Animal 2 13 14 13.5 
Animal 3 16 18 17 
Animal 4 14 15 14.5 
Animal 5 12 12 12 
Animal 6 12 13 12.5 
Animal 7 13 15 14 

Animal 8 17 20 18.5 

Média 14.11 15.22 14.67 
Desvio padrão 1.83 2.64 2.19 

        



 
Quadro 27. Valores percentuais das raças sobre todas as amostras colhidas (350 animais), 

para animais sadios, suspeitos e portadores para Doença de von Willebrand. 

Raça Nº animais Normal (%) Suspeito (%)

 
Portadores (%)

 
Akita 1 100 0 0 
Basset Hound  1 0 100 0 
Beagle 11 81.82 18.18 0 
Bichon Frise 5 100 0 0 
Border Collie 1 100 0 0 
Boxer 12 91.67 8.33 0 
Chow Chow 1 100 0 0 
Cocker Spaniel 39 74.36 25.64 0 
Dachshund 16 93.75 6.25 0 
Dálmata 1 100 0 0 
Dobermann 3 33.33 33.33 33.33 
Dogue Bourdeaux 1 100 0 0 
Fila Brasileiro 1 100 0 0 
Fox Paulistinha 4 75 25 0 
Fox Terrier 1 100 0 0 
Golden Retriever 3 33.33 33.33 33.33 
Husky Siberiano 3 100 0 0 
Labrador 7 85.71 14.29 0 
Lhasa Apso 15 93.33 6.67 0 
Lulu Pomerânia 1 100 0 0 
Malamute Alaska 1 100 0 0 
Maltês 24 91.67 8.33 0 
Pastor Alemão 7 85.71 14.29 0 
Pastor Belga 4 100 0 0 
Pequinês 1 100 0 0 
Pinscher 8 100 0 0 
Pit Bull 2 100 0 0 
Pointer 1 100 0 0 
Poodle 61 83.61 14.25 1.64 
Pug 4 100 0 0 
Rottweiler 7 100 0 0 
SRD 57 85.96 12.28 1.75 
Schnauzer 16 87.5 12.5 0 
Schnauzer Gigante 2 50 50 0 
Setter Irlandês 1 100 0 0 
Shih Tzu 8 100 0 0 
Springer Spaniel 1 100 0 0 
Welsh Corgi Premboke 

 

1 0 100 0 
West Highland Terrier  3 100 0 0 
Yorkshire Terrier 14 85.71 7.14 7.14 

    



                  



Gráficos representativos, divididos por grupo, das variáveis albumina e 

cortisol no estudo de gestação e FvW.  

GI

2,60

2,65

2,70

2,75

2,80

2,85

2,90

2,95

gestação 1 gestação 2 Parto 5d pós
parto

15d pós
parto

30d pós
parto

Anestro Pro estro Estro Diestro 1 Diestro 2

Momentos

A
lb

u
m

in
a 

(g
/d

L
)

Figura 1. Concentração de Albumina plasmática (g/dL) durante os momentos estudados nos 

animais do Grupo I.                
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Figura 2. Concentração de Albumina plasmática (g/dL) durante os momentos estudados nos 

animais do Grupo II.                 
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Figura 3. Concentração de Cortisol plasmático (ug/dL) durante os momentos estudados nos 

animais do Grupo I.                 
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Figura 4. Concentração de Cortisol plasmático (ug/dL) durante os momentos estudados nos 

animais do Grupo II.   
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