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Linfoma leucemizado em felino coinfectado com os virus da imunodeficiéncia felina
e da leucemia felina: relato de caso
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RESUMO

O presente trabalho teve por objetivo relatar um caso de linfoma leucemizado em um felino coinfectado
com os virus da imunodeficiéncia felina (FIV) e o da leucemia felina (FeLV). Foram realizados exames
de hemograma, contagem de reticuldcitos, mielograma, bioquimica, teste de imunocromatografia para
FIV e FeLV, imunofluorescéncia indireta (IFA) para FelLV, radiografia toracica e citologia renal. Esse
Gltimo exame revelou um linfoma extranodal. Foi determinante para a conclusdo diagndstica a associacdo
dos sinais clinicos corroborados com a infiltracdo de elevada quantidade de células linfoblésticas na
medula 6ssea, exibindo critérios citomorfoldgicos de malignidade, como mitoses atipicas, relacionadas a
presenca de corpuUsculos linfoglandulares e material hematopoiético inter-relacionado. O linfoma é uma
neoplasia relativamente comum em felinos, entretanto, a apresentacdo leucemizada é rara, podendo
representar um desafio diagndstico clinico, o que torna fundamental a inclusdo da citologia medular na
pratica clinica dessa espécie.
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ABSTRACT

The present study aimed to report a case of lymphoma in leukemic phase in feline coinfected with feline
immunodeficiency virus (FIV) and feline leukemia virus (FeLV). Blood counts, reticulocyte counts, bone
marrow avaluation, biochemistry, immunochromatography assay for FIV and FeLV, indirect
immunofluorescence (IFA) for FelLV, thoracic radiography and renal citology were performed. This last
examination revealed extranodal lymphoma. The association of the clinical signs with the infiltration of a
high number of lymphoblastic cells in the bone marrow with cytomorphological criteria of malignancy,
atypical mitoses, lymphoglandular corpuscles and hematopoietic material were determinant for the
diagnostic conclusion. Lymphoma is a relatively common neoplasm in felines, however the leukemic
phase is rare and may represent a clinical diagnostic challenge, making it essential to include bone
marrow cytology in the clinical practice of this species.
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INTRODUCAO

O linfoma é uma neoplasia de origem linfoide
que se origina em tecidos solidos e apresenta
comportamento biol6gico maligno (Stockham e
Scott, 2011). E o processo neoplésico
hematopoiético mais comum no felino (Stutzer et

Recebido em 15 de novembro de 2017
Aceito em 2 de julho de 2018
E-mail: talles_zuca@hotmail.com

al., 2011). Quanto a classificagdo morfolégica,
ressalta-se que as apresentagdes mediastinicas e
multicéntricas sdo as mais comuns, entretanto, as
formas intestinais e extranodais também sdo
relatadas (Meichner e Bomhard, 2016). A
linfoadenomegalia generalizada pode estar
presente, mas ndo é um achado tdo consistente
nessa espécie, principalmente na conformacao


Editora
Texto digitado
http://dx.doi.org/10.1590/1678-4162-10382

Editora
Carimbo


Almeida et al.

extranodal, na qual o envolvimento ocorre em
estruturas ndo linfoides, apresentando-se de
modo focal em O6rgdos como sistema nervoso
central, estruturas sensoriais como olhos, figado
e rins (Kennedy e Little, 2017). Os sinais clinicos
podem ser amplos e variados, secundarios ao tipo
especifico da patologia. O termo linfoma
leucemizado se refere a metastatizacdo da
neoplasia por via hematdgena, infiltrando a
corrente sanguinea e a medula 6ssea (Grindem et
al., 2009). Retroviroses, mais especificamente o
FeLV, que afeta diretamente o tecido
hematopoiético, sdo fatores de predisposicdo ao
linfoma, em que um animal infectado por esse
virus pode ter até 62 vezes mais chances de
desenvolver essa neoplasia (Hartmann, 2012). O
tratamento consiste em quimioterapia sistémica a
base de multifarmacos, com a utilizacdo de
ciclofosfamida, vincristina e prednisona, ou até
mesmo mediante a utilizacdo individual de
corticoterapia  (Kennedy e Little, 2017).
Objetivou-se, com o presente relato, descrever
um caso de linfoma leucemizado em um felino
coinfectado com FIV e FeLV.

CASUISTICA

Um felino, macho, sem raca definida, com seis
anos de idade, foi atendido em clinica veterinaria
especializada em felinos, apresentando sialorreia
sanguinolenta havia alguns meses, normorexia,
disfagia e emagrecimento progressivo, sendo um
animal com véarios contactantes felinos, mas
domiciliado. Ao exame fisico, o animal mostrou-
se ativo, com mucosas orais acentuadamente
eritematosas e hemorragicas, halitose, quadro de
gengivite-estomatite e renomegalia bilateral a
palpacdo. Os demais parametros fisiologicos
encontravam-se dentro da normalidade. Foram
realizados, nesse primeiro momento,
hemograma, bioquimica sérica com 0s analitos
creatinina e fosfatase alcalina (FA), proteinas
plasmaéticas totais (PPT), radiografia torécica e
teste de imunocromatografia para FIV e FeLV
(SNAP COMBO anticorpo-FIV/antigeno-FeLV,
Laboratdrio IDEXX®, Westbrook, Maine, EUA).

No hemograma (Tab. 1), constatou-se
pancitopenia, com moderada anemia macrocitica
normocromica, além da presenca de moderados
policromatéfilos, leucopenia com neutropenia e
linfopenia, monocitose relativa e acentuada
trombocitopenia, mas associada a elevada
guantidade de agregados plaquetarios. A
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imunocromatografia para FIV e FeLV revelou-se
positiva para ambas as retroviroses. A creatinina
encontrava-se elevada, com valor de 3,3mg/dL.
Os demais resultados dos exames
complementares estavam dentro dos valores de
referéncia para a espécie.

Em vista do exposto acima, relacionando-se a
coinfeccdo viral, iniciou-se terapéutica com
prednisolona (2mg/kg) a cada 24 horas. No
retorno, 10 dias ap06s a abordagem clinica inicial,
0 quadro do paciente permaneceu inalterado,
com melhoras clinicas ndo constatadas ao exame.
Nesse momento, novo hemograma foi solicitado,
além de contagem de reticulécitos e amostra
medular para mielograma e IFA para detec¢éo de
antigeno  p27 do FeLV nas células
hematopoiéticas, utilizando-se anticorpos anti-
VLF (Primary Reagent for FeLV IFA, VRMD,
Inc.) e o conjugado anti-lgG FITC (Secondary
Reagent for IFA, VRMD, Inc.).

Diante disso, o segundo hemograma (Tab. 1)
revelou pancitopenia, com acentuada anemia
macrocitica e tendéncia hipocrémica, com
moderados policromatdfilos, discreta hipocromia
e ocasionais corpusculos de Howell-Jolly,
leucopenia com neutropenia e tendéncia
linfopénica, monocitose relativa, apresentando
5% de linfécitos reativos e 60% de mondcitos
ativados, além de acentuada trombocitopenia
com plaquetas gigantes. A contagem de
reticuldcitos confirmou anemia arregenerativa. O
mielograma (Fig. 1) constatou frequentes células
de origem linfoide de caracteristica linfoblastica,
de tamanho médio a grande, exibindo
anisocitose, alta relagdo ndcleo:citoplasma,
discreta a acentuada basofilia citoplasmatica,
anisocariose, cromatina de padrdo finamente
granular, nucléolos maultiplos e evidentes,
anisonucledlise, figuras de mitose atipicas, além
da presenca de corplsculos linfoglandulares,
elevada ativacédo macrofagica com
leucofagocitose e eritrofagocitose, e reducao dos
compartimentos  proliferativos  granulocitico
neutrofilico, eritroide e megacariocitico. A IFA
foi positiva para o FeLV.

Nesse contexto, foi confirmada mieloftise por
neoplasia de origem linfoide, especificamente
linfoma leucemizado, associado a acentuado
processo histiocitico local e hipoplasia medular
generalizada.
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Nesse sentido, foi continuada a terapéutica com
prednisolona (2mg/kg) a cada 24 horas, mas
agora associada a marbofloxacina (2,2mg/kg) a
cada 24 horas e clorambucil (2,0mg/animal) a
cada 48 horas.

O terceiro retorno se realizou 10 dias apds o
segundo, com o animal em uma condicéo clinica
sem melhora significativa. Novo hemograma e
bioguimica foram realizados, acrescentando-se a
esse Ultimo exame dosagens de albumina, calcio
total e alanina aminotransferase (ALT). Nesse
momento, a renomegalia tornou-se mais
evidente, viabilizando pungdo citolégica por
agulha fina.

Assim, o terceiro hemograma (Tab. 1) revelou
ainda bicitopenia, com anemia macrocitica

normocroémica, leucocitos no intervalo, mas
tendéncia leucopénica com neutropenia e
monocitose, além de 90% de neutréfilos toxicos,
30% de linfdcitos reativos e 80% de mondcitos
ativados, com presenca também de acentuada
trombocitopenia sem plaquetas gigantes.

O exame citoldgico, associado aos dados
clinicos, anatbmicos e de diagndsticos
complementares, excluindo-se o envolvimento
de outros tecidos sélidos (Muniz et al., 2017),
confirmou linfoma extranodal de origem
priméaria renal (Fig. 2). Aproximadamente 20
dias depois do dltimo retorno, o animal veio a
oObito. A referida informacdo s6 foi divulgada
pela tutora em um momento posterior, 0 que
impossibilitou a realizacdo de necropsia e exame
histopatolégico.

Tabela 1. Resultados dos hemogramas seriados de felino com linfoma leucemizado

1° Hemograma

2° Hemograma

3° Hemograma Valores de referéncia*

Hemacias (/L) 3.500.000 2.500.000 2.140.000 5.000.000 — 10.000.000
Hemoglobina (g/dL) 7,1 43 3.9 8,0—-15,0
Hematdcrito (%) 21 14 12 24 - 45
VCM (um®) 60,0 56,0 56,1 39-55
CHCM (%) 33,8 30,7 32,5 30-36
Leucdcitos totais 3.700 4.100 5.800 5.500 — 19.500
Metamiel6citos (%/uL) 0 0 0 0 4 232 0 0
Bastdes (% /pL) 0 0 0 0 5 296 0-3 0-300
35— 2.500 -
0,
Segmentados (% /uL) 46 1.702 40 1.640 17 986 75 12,500
Linfécitos (% /uL) 41 1.517 44 1.804 51 2.958 25(,)5_ 1.500 - 7.000
Eosindfilos (% /uL) 1 37 6 246 0 0 2-12 0-1.500
Mondcitos (% /pL) 12 444 10 410 23 1.334 1-4 0 -850
Plaquetas totais (/uL) 50.000 20.000 8.000 300.000 — 800.000
Anisocitose
(++-),
Macrocitos (++-),
ARiSoCi Microécitos (+--), Anisocitose
nisocitose i .
(++) Policromasia (+-'-):
Macrocitos (++), Macrocitos
Hipocromia (+--), (++-),
(++-), , Lo
. . Corpusculos de  Microcitos (+--), ~
. Hipocromia o Sem alteraces
Observagdes: Howell-Jolly Neutréfilos -
(+--), . morfolégicas.
. . (+-), toxicos 90%,
Policromasia Linfoci infoci
(++) infécitos Linfécitos
Aare a.éo reativos 5%. reativos 30%,
Ig uge]té?ria Monécitos Monécitos
plag ) ativados 60%. ativados 80%.
Plaquetas
gigantes.

" *Rizzi, t.e.; Clinkenbeard, k.d.; Meinkoth, j.h. (2010).
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Figura 1. Amostras de medula éssea com linfoma leucemizado. A. Destaque para linfoblastos de tamanho
médio a grande (setas pretas) e figura de mitose atipica (seta vermelha) (aumento de 1000x, Pandtico
Répido - Laborclin®). B. Linfoblastos com nucléolos evidentes (setas pretas) e binucleados (seta
vermelha) (aumento de 1000x, Panético Rapido - Laborclin®). C. Corpusculos linfoglandulares (setas)
(aumento de 1000x, Pandtico Rapido - Laborclin®). D. Eritrofagocitose relacionada & reacéo histiocitica
local (seta) (aumento de 1000x, Pandtico Répido - Laborclin®).

Figura 2. Amostra citoldgica renal, evidenciando populagéo linfoblastica em monotonia, com acentuada
fragilidade celular demonstrada pela presenca de “nucleos livres ou nus” (setas) (aumento de 400x,
Panético Répido - Laborclin®).

DISCUSSAO
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Os sinais clinicos do linfoma dependerdo da
disfuncdo dos sistemas orgénicos afetados,
principalmente em casos extranodais, cuja
localizacdo pode ser bastante variada, néo
atingindo diretamente um componente linfoide
especifico (Meichner e Bomhard, 2016). No
presente caso, 0 paciente tinha 6 anos de idade, e
0s 0Orgdos primarios atingidos foram os rins.
Nesse sentido, Tomé (2010) relata que gatos
acometidos por linfomas renais possuem idade
média de 7,5 anos, representando cerca de 5% de
todos os linfomas felinos. Muniz et al. (2017)
relataram ainda que as evidéncias clinicas,
associadas as informagBes patologicas, e,
especialmente, a auséncia de outros sitios
neoplasicos em tecidos sélidos podem confirmar
o linfoma de origem priméria renal em gatos.

Quanto a infeccdo pelas retroviroses, €
determinado que o FeLV é um dos agentes mais
patogénicos na  especie  felina, sendo
correlacionado  fortemente com o tecido
sanguineo, pois afeta de modo direto O6rgdos
hematopoiéticos e linfoides (Hartmann, 2012),
causando quadros de anemias arregenerativas,
bicitopenias, pancitopenias, hipoplasias
medulares, sindromes  mielodisplasicas e
neoplasias, principalmente linfoides e leucémicas
(Gelain et al., 2003; Hartmann, 2012). O FIV
causa imunossupressdo sisttmica e pode
favorecer a instalacdo de quadros
hematopatologicos (Gleich e Hartmann, 2009).
Dessa maneira, 0 paciente em questdo se
enquadrava em um grupo de risco para o
desenvolvimento de linfoma e de processos
hematopatoldgicos gerais.

Em relacdo ao linfoma leucemizado, esse implica
obrigatoriamente a andlise de medula dssea e
deve ser minuciosamente distinguido de quadros
leucémicos linfoides. Essa diferenciagdo pode ser
dificil de ser realizada, entretanto, as anélises de
caracteristicas particulares de carater clinico e
patolégico auxiliam nesse proposito, como a
ocorréncia de corpusculos linfoglandulares e a
infiltragdo neoplésica parcial, ndo ocorrendo a
predominancia de um sd tipo celular, como
esperado na leucemia linfoide (Grindem et al.,
2009).
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apresentadas pelo paciente sdo decorrentes de
bicitopenias e pancitopenias por produgdo, em
vista da mieloftise neoplésica (Weiss, 2008;
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pelo  FeLV, ilustrando, assim, uma
disematopoiese (Gelain et al., 2003; Stockham e
Scott, 2011; Hartmann, 2012).

Em relacdo ao tratamento, ndo existe ainda
consenso de protocolo, sendo esse um desafio
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e Little, 2017). A timomodulina pode ser
utilizada para aumento da resposta imunogénica,
e a antibioticoterapia para controle de infec¢des
secundérias (Kennedy e Little, 2017). Apds a
constatacdo do quadro linfoide, a clorambucila
foi instituida, por ser um principio ativo eficaz
para essa origem celular especifica (Kennedy e
Little, 2017).

Assim, reporta-se um achado incomum de
linfoma leucemizado em felino. As evidéncias
clinicas e laboratoriais conduziram ao
diagndstico definitivo. Dessa maneira, apesar de
ser um processo raro, deve ser incluida como
diagnostico diferencial na medicina felina,
principalmente em animais coinfectados com
FIV e FelLV.
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