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RESUMO

O Iinfoma ¢ uma fonna de apresentacio do dismirbio linfoproliferativio, em que o tumor
se origing em um orgde hematopoietico solido, como o linfonodo, E considerada uma
neoplasia de maior incidéncia em cfes e gatos. O trabalho tem como ohjetivo apresentar
um relato de caso sobre um linfoma multicéninico, com abordagem clinica e laboratorial.
Um ciéo sem raga defimda, foi atendido no Hospital Veterinario da Universidade Estadual
do CEARA (UHV-UECE), apresentando hematuria ¢ uma discreta linfadenomegalia no
exame fisico, Foram solicitados hemograma completo (HC ), analise de bioquimica senca,
sumano de uring @ exame ultrassopografico (US), As alteragdes no hemograma foram
anemia normocitica normocromica e trombocitopenia. A andlise dos exames de
bioguimica sérica revelouw wum aumento na encima aspartato amino-tansferase (AST). No
sumano de urina (SU), observarmm-sc alteraches das caracteristicas fisicas ¢ da
sedimentoscopia. O exame ultrassonografico mostrou alteragies de ecogenicidade na
hexiga. prostata, testiculo e bagn, Houve piora do quadro clinico do animal, com perda
de peso e sumento evidente dos linfonodos. Um exame citologeo fm realisado com
aspirado de linfonodos, que apresentoun configuragio celular compativel com linfoma;
sendo ambém encontradas celulas neoplasicas no esfregago de sangue penferico, no
hemograma. Diante dos achados e do agravamento do quadro clinico, o ammal veio a
obito.

Palavras chaves: Neoplasia linfoade, cio, disgnostico citologico.

ABSTRACT

Lvmphoma 15 a form of presentation of the lymphoprohiferative disorder which the tumor
onginates from a solid hematopoeietic organ such as the lvmph node. It is considered one
of the neoplasia of higher incidence o dogs and cats. This paper aims (o present a case
report on a multicenter lymphoma with a clinical and laboratory approach. A dog without
detined breed, at the Hospital Veterninano da Umiversidade Estadual do CEARA (UUHV-
UECE) presenting hematuria and a discrete |yvmphadenomegaly on physical examination,
Complete blood counts (HC'L, serum biochemical analyzes, unine summary and ultrasound
examination were requested, Changes in the hemogram were normocyelic normocitic
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atemia and thrombocyvtopenia. Biochemucal analysis revealed an increase in asparate
amino transferase (AST)L The unnme summary (SU) showed changes i plivsical
characteristics and sedimentation. Ulrazound examination (1UU5) showed changes in the
bladder, prostate, testis echogenicity and the spleen’s size. There was worsening of the
animal's sice over time with progression of weight loss and evident enlargement of the
Iymph nodes, A cytology was performed through a lvinph node aspirate which had a
lymphoma compatible cell confipuranon and neoplastic cells were also found m the
hemogram peripheral blood smear. The animal died with deteriomtion of the clinical
picture.

Key words: Lymphoid neoplasm, dog, citology diagnostic,

INTRODUCAQ

O linfoma € uma neoplasia de comportamento biologico maligno, de ongem
linfoide, sendo proveniente de tecido linfatico solido (HARVEY, 2001 ). Essa neoplasia
€ comum em cdes ¢ gatos e, para essas especies, normalmente foram classificados de
acordo com a sua posicio anatomica, podendo ser mediastinica, alimentar, multicéntrica,
extranodal, leucémica e renal (SANTOS e ALESSI, 2016).

Ainda ndo existe uma causa estabelecida pars a formaciio dessa neoplasia, mas
alpumas ragas de cdes, como 540 Bermardo, Labrador e Rottwedler possuem uma maor
predisposicio ¢, conjuntamente uma agioe de virus e a exposigio a poluigio ¢ radiagio
puderam. tambeém, levar ao desenvolvimento dessa enfermidade (RASKIN e MEYER.
2010: ZANDVLIET,2016).

0 infoma multicénince fol a fonma mais comwn que acomete cies, represemiando
cerca de 75% dos casos de acometimentos nessa espécie. Uma caracteristica marcante
desse tpo de neoplasia ¢ a linfadenomegalia genemlizada; além disso. pode haver
envolvimento do bago, figado e medula ossea. O anmimal pode apresentar sinais
mnespecificos, como anorexia, perda de peso e letargia. Os linfonodes sumentam de
tnmanho consideravelmente, ficum moveis e o animal ndo apresenta dor a palpagao. Caso
o5 nodulos estejam comprimindo um viaso linfatico, o animal pode apresentar edema, ou
toEse, CAs0 eslejn comprimmdo a tragueia e bronguics. Os animas atetados apresentaram
uma lpercalcemia, que & uma sindrome paraneoplasica, occormendo devido 8 producio de
uma protema relacionada ao pamtormonio; este produzmda por celulas neoplasicas,
podendo; também, o3 animais apresentarem politna e polidipsia ( PONCE er af, 2010
MELSON e COUTO, 2015).

Em cerca de 90% dos casos, o diagnostico pode ser feito atraves da citolomia;

nos outres 10%, que ndo podem ser confirmados através desse recurso, podem ser
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realicados testes  hustopatoldgico,. munocoquinuco. ou téemicas moeleculares, como a
PCR (RASKIN ¢ MEYER, 2010; NELSON e COUTO, 2015). O exame radiografico
toracico ¢ abdommal pode revelar a presenca de massas mediastinicas ¢ de mhlirados
pulmonares e, na ultrassonografia abdominal, pode ser observada alteragio na arquitetura
e tamanho dos hoforodos. Contude, ndo puderam ser obaervadas alteraghes no exame
ultrassenografico, em 25% dos casos (MATOON e NYLAND, 2015, ZANDLIVIET,
2016).

As alteragdes hematologicas mais comuns foram anemia, rombocilopenia,
leucocitose com ou sem desvio a esquerda e, is veses, levcopenia (CAPUA eral, 2011).
A hipercalcerma e a hiperproteinema foram alieraches que puderam ser observadas em
analises de bogquimica sérica {TAPPIN #f ol 2011 ), O diagnostico diferencial para essa
neoplasia pode ser nfecgbes bactenanas, vinus, parasilanag, mucoses, doengas
autoimunes {que puderam causar hiperreatividade nos linfonodos, sumentando o seu
tmanbo) ¢ leucemias cronicas ou agudas que pudenun afetar os infonodos, mas nao de
forma generalizada (RASKIN e MEYER, 2012; COMAZZT e af, 2015; DALECK & DE
MARDIL, 2016}

O tratamento consistiv 0o uso da poliguimioterapia, com © uso de predimisona,
vincristina e ciclosfosfamida em semanas altemadas. Howve uma renissdo de 80% dos
casos, vanando entre 3 e 4 meses, O sucesso do tratamento depende de alguns fatores,
como a localizagio anatdmaca, classificagho histologica, munofenotpagem, estadio
clinico ¢ a presenca de sindromes parancoplasicas, como a hipercaleerma (DALECK ¢
DE NARDI, 2016).

Diante do exposto, esse trabalho tem como objetivo apresentar um relato de caso
de um ciio com linfoma multicéntneo, abordando uma analise clinica e laboratonal dos
achados observados,

MATERIAL E METODOS

Um céo sem raga detinida, de 12 anos de wdade, macho, nio castrado, pesando
29 kg foi atendido no Hospatal Wetenindrio Dr. Sylvio Barbosa Cardose da Faculdade de
Vetermaria, Universidade Estadual do Ceara (HV- UECE) em setembro de 2016, A
queixa principal da propnietana era a presenca de sangue na urina do ammal. Durante o
exame fisico, a unica alteragio identificada for um discreto aumento no tamanho dos
linfonodos popliteos. Entde, foram solicitados hemograma completo, creatining. uréia,
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alanina amine-transferase (ALT) e aspamato anuno-transferase séncas. ultrassongrafia
abdominal total e urinalise,

Enguanto of exames eram realizados, o animal foi tratado com xarope de
Plolaretls ntrurd sendo administrado 5 mL'Kg de peso vivo, trés vezes ao diae 10 gotas
na agua. trés a quatro vezes ao dia de Achiflea millefollinm; ambos os farmacos
administrades durante vinte dias conseculivos,

0 hemograma completo revelou uma anemia (contagem de bemacias de 5,46
2108 L vs. referéncia de normalidade 5.5 x10P a 8.5 x10° pL); hematderito 35% vs.
normal 37%0 a 55%) normocitica { VCM 64.1 pm® vs, normal 60 a 77 pm*) normocromica
{CHCM 26%0 ve. mormal 30 a 36%) e trombocitopenta {1 00000/pL vs. normal 200,000 a
S00.0000ul), com agregados plaguetarios e plaqueias gigantes, A andlise bioguimica
senca apresenton um discreto aumento de AST (72,0 UVL vs. referencia de nommalidade
23.0a 66,0 ULL)

Mo exame ulrassonografico, foi observada esplenomegalia, ambos os testiculos
apresentaram ecotextura heterogénea, com areas ecogénicas dispersas e sugestivas de
areas de fibrose. Na prostata, foram observadas pequenas dreas lupoecogénicas circulares,
sugestivas de pequenos cistos ¢, na bexiga, to1 observada hipoecogenicidade o que sugere
uma celularidade. além disso, observou-se uma estrutura luperecogénica disforme, ndo
compactada e nfio vascularizada, adenda a parede, na regido proxima ao colo da bexiga,
sugestiva de coagulo.

A coleta da unina foi reabzada por sondagem, em um volume de 10 mL. A urina
apreseniava um aspecto urvo, com coloracio preto-acastanlado ¢ densidade de 1.032. O
exame quimico da urina revelou um pH 6.0, presenga de tres cruzes de proteina, sangue
oculto & bilirubina. Na sedimentoscopia, pode-se observar a presenca de frequentes
celulas transicionas, por veses em aglomemdos, celulas tubulares repais aglomeradas,
celulas da pelve remal e ureter proxmal frequentes. Foram observadas mcontavens
hemacias por campo, discreto nomero de leucocitos ¢ cilindros mistos @ uma quantidade
moderada de cilindros granulares delicados e cnstais de balirmubana, (Fig. 01- B) além da

presenga discreta de espermatozoides,
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Figura 01: A: Presenca & células linfoides neoplasicns em esfregago sanguinés {Aumento de
1.0 veees - sefas pretas), As células apresentam tamanho médio a grande, alta relscio mickeo:
citoplasma ¢ cromating frouxs. B: Cristads de bilirrubina noe sedimento unnano, sumeato de
44, corados com Pandtico Ripido (fonte: arquive pessoal),

Em outubro do mesmo ano, o anunal retomou ao HY-UECE com o resultado
dos exames, apresentando perda de peso, porém com normrexia ¢ mgestio normal de
agua (NORMODIPSIA), Decidiu-se manter o tratamento inicial @ administrar § mg'kg de
doxiciclina VO, BID. durante 28 dias, pois a trombociopenia pode ser relacionada a
ocorréncia de uma Erliquiose Canina. O animal apresentou melhoras significativas, em
relacio-a hemathria.

Em janeiro de 2017, a proprictana retormou com o animal, apresentando
seentunda infadenomegalia generalizada, com Linfonodos moveis @ sem dor a palpacio
ou alteragdo de temperatura. No exame fisico, a unica alteragio observada foi uma
esplenomegalia, através da palpacio. Um novo hemograma completo e analise de
creatining sérica, uréda, ALT, e pun¢do dos linfonodos foi solicitado, entéo.

O hemograma completo alestou uma trombocitopenia (39.000/ul vs. normal
200,000 a 500.000/'uL) sem alteragies morfologicas ¢ a presenga de celulas medias a
grandes, com citoplasma basofilico, por vezes, apresentando pequenos vaciolos, micleo
grande e wregular, alta relagho nucleo:cntoplasma, com cromating frouxa e alguns
nuclénlos evidentes, represemtando 9% do total de células contadas no esfregago
sanguines (Fig. 01 - A). Nenhuma alteragio fo observada na andhse dos exames de
bioquimica sérica,

A pungio dos linfonodos foir feita por puncio por agulha fina (PAF) nos
linfonodos mandibular diresto, axilar direito, pré-escapular e popliteos direito e esguerdo.
Obteve-se no total, 19 linunas que foram submetidas a coloragio de Romanowsky, o
Panotico Rapido, e visualizadas utliando um microscopio optico. Em todas as laminas
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foram observadas amostras lipercelulares exibindo acentuada monotomia celular
constimida  por  linfoblastos medios a grandes  dispostos  individualmente,
majoriianamente com auséncia de escalonamento de maturacho hnfoide. As refendas
celulas apresentaram alta relagdo micleo:citoplasma, elevada fragilidade celular com
restos de cromatina nuclear dispostos ao fundo da limina, moderada a intensa basofilia
ciloplasmatica, nucleo com cromatina de padrio frouxoe, nucleolos multuplos, evidentes e
anizonucleolse, alam de figuras de mitose atipicas (0-1 por campo), Relata-se, ainda, uma
frequente presenca de corpisculos linfoplandulares no fundo de lamina. Nio foram
observados microorganismos nas amostras. Baseado nas caracteristicas macroscopicas e
microscopicas da neoplasia constatou-se que se tratava de um linfoma (Fig. 02).

Figura 02: A — Observa-se monotomin celular em lamina (aumento de |00 veses). B — Presenga
de células de tamanho médio a grande, com alta relagio micleoxcitoplasma, cromatina frouxa,
mucléolos evidentes, por veres miltipios, amsomucleolise e corpos linfoglandulares no fundo de
laming (aumento de 1000 veses). © — Obsenva-se Ogura de mitose atupaca, indicods pela se1a
pereta, em um aumenio de 100 vezes. Corados com Pandtico Rapido { fonte: arquivo pessoal b

A proprietaria retormou no mesmo mes; o animal apresentava apatia e perda de
peso, apesar de ndo parar de mgerir dgua e se alimentar. Devado’a falta de condigdes
financeiras para arcar com o tratamento, fol prescrite um tratamento paliative para o
animal. Foi utilizada predonisona 2 me'kg VO, SID, por 28 dias consecutivos, Porém, o
animal faleceu em abril de 2007 & nido Fo possivel realiear a necropsia.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

O linfoma foi considerado uma das neoplasias hematopoiélicas mais comuns em cies
(NIKOUSEFAT et al., 2016). Ele pode estimular a produgio de inmmocomplexos, que
puderam se depositar nos glomérulos, levando a lesdes renais (SCHNEIDER. e al.
2013). As alteragdes encontradas, tanto no sumario de unina, quanto na ultrassonegrafia
qustificaram a lesio renal ¢ a hemanna que o animal apresentava. O3 valores de uréia e
creatinina estavam dentro da referéncia para a espécie; contudo, esses analitos 5o
aumentanam além da referéncia, quando houvesse uma lesio com perda de
funcionalidade de 75% de nefrons. Outra evidencia de uma lesdo renal ¢ o valor acima
da referéncia da densidade unméria que indicou 66% de dano nos rns (CHEW e al.,
2012).

O anmimal apresentou um aumento do hematocnto & quantidade de hemacias,
quando comparados os dois bemogramas; contudo, a trombocitopema persistin nos dos
exames. A trombocitopenia, nesse caso, pode ser multifatonal, devido ao aumento do
bago, por estimulo immunogénico, que leva a uma diminigio do tempo de sobrevida das
plaguetas. A perda de sangue, evidenciada pela hematina, pode ter estimulado a ativacio
plaquetiria com a concomitante diminuigio delas no sangue penférico. A anemia pode
ter sido causada pela perda de sangue, atraves da unna, (STOCKHAM « SCOTT, 2008).

Uma alteracho encontrada no exame biogquimico foi o aumento do AST, em
relagio aos valores de referencia, que nio for scompanhado por um aumento acima da
referéncia de ALT. O AST apresentou um tempo de meia vida mais curto que o ALT.
podendo aumentar e diminwir antes que o ALT atinja o seu pico. Esse aumento pode ser
devido & deposicio de munocomplexos, estimulados pelo tmor no figado
(STOCKHAM & SCOTT, 2008; THRALL ef al., 2012).

As alteragdes encontradas na prostata e nos testiculos Senam comuns em ammals
coim idade avancada (MATOOMN e NYLAND, 2015} A esplenomegalia pode ser causada
pela infiltragio da neoplasia no bago (NELSON e COUTO, 2015).

Segundo a classificacio da Organizacio Mundial da Saude {(OMS), os linfomas
podem seguir a classificagio em 5 estadios, sendo o pnmeire deles coerente quando a
neoplasia acometer apenas wm orgho Linfdide e o estddio cineo quando existir a presenca
de celulas neoplasicas na comente sanguines ou na medula ossea (OWEN, 1980
RIONDATO & af.. 2017). O linfoma do presente caso, pode ser classificado como estadio
5, pois Foram encontradas celulas neoplasicas na corrente sanguinea, bem como a
presenga da peoplasta em vanos linfonodos do ammal; podende classifica-lo, tambem,
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come multicéntrico (SANTOS e ALESSL 2016). A presenca de células Linfmdes
neoplasicas no sangue periférico, onundas de um linfoma, jé for relatada em outros
trabalhos (RIONDATO er ol 2017).

A doxiciclina ¢ um farmaco que pode ser usado no tratamento de Ediquose
Monocitica Camina. Devido & trombocitopernia, essa for a suspeita mmcial do meédico
velennano (GREENE, 2012). Alguns trabalhos apontaram resultados positivos quanto ao
uso de fitoterapicos “a base de Pindlarius nivuri @ Aehillea millefolivm, no tratamento de
enfermidades unnanas e renais, respectivamente. (BOIM e al, 2010; VAHID e al.
2012). A predinisona ¢ wm anti-inflamatonoe esteroidal, que tem agdo linfocitica ¢ que
pode ser usado no tratamento de Linfomas. Como moenoterapia, esse farmaco pode ser
usado como tratamento paliativo. (DALECEK e DE NAEDIL 2016),

Um dos disgnosticos diferenciais for a Leishmanjose Visceral, pois o anmmal
apresentava perda de peso, linfoadenomegalia e a doenga foi considerada enzodtica na
regiio (GREENE. 2012, CAVALCANTE e VALE, 2014). Conmudo, o linfonodo
mfectado com o parasita tenden 4 se tornar hiper-reativo, apresentando wm escalonamento
do tamanho dos hinfécitos aspecto esse oposto ao observado na citologia desenta no
presente trabalho. Alem disso, nio fo1 observada a presenga do parasita em lanuna |
RASKIN e MEYER, 2010).

Outro  diagnostico  diferencial para essa enfermidade sena a Leucemia
Linfoeitica Aguda, Uma linfoadenomegalin maciga, como foi observada no ammal, fol
mais comum em Linfomas do gque nas supra-mencionadas afecgdes (NELSON ¢ COUTO,
2015).

CONCLUSAD

O Linfoma ¢ uma das neoplasias malignas que mass acometem o3 cies, portanto
uma abordagem clinica e laboratonial completa ¢ necessaria para um diagnostico rapido
& preciso, de forma que o tratamento s2ja feito de maneira cometa. melthorando assim, o

prognostico @ a sobrevida do animal.
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