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RESUMO

A hepatozoonose canina, causada pelo protozoario Hepatozoon spp, ¢ uma enfermidade que acomete carnivoros
domésticos. O desenvolvimento da doenga por vezes depende do estado imunoldgico do animal e pode se
desenvolver, na maioria dos casos, na forma subclinica e cronica. O Linfossarcoma de Sticker, também conhecido
como Tumor Venéreo Transmissivel (TVT), ¢ uma neoplasia de células redondas que acomete principalmente a
membrana mucosa da genitalia externa. Este trabalho teve por objetivo descrever o diagnostico de Hepatozoonose
em cdo associado ao tratamento quimioterapico para TVT. Foi atendido na Clinica Veterinaria Escola da UFSC
um cdo macho, idoso, SRD, ndo castrado. Na anamnese foi relatado aumento do volume na base da regido peniana
com presenca de sangramento pelo orificio prepucial. A exposi¢io da glande do pénis, nada foi observado, mas,
durante a palpacdo interna do prepucio, foram notadas varias massas de aspecto polipoide que, por meio de
citologia, evidenciaram TVT. O paciente iniciou quimioterapia com vincristina e, apds a terceira sessdo, iniciou
com quadro clinico de emagrecimento, conjuntivite e blefarite. Ao hemograma, observou-se gamonte de H. canis
em neutrofilo. O paciente foi tratado com doxiciclina e dipropionato de imidocarb associado a atropina e
recuperou-se bem. O esfregaco sanguineo foi uma ferramenta diagnostica muito importante nesse caso, pois as
formas de H. canis foram melhor observadas em decorréncia do aumento da parasitemia causada pela
imunossupressao do animal.
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ABSTRACT

Canine hepatozoonosis, caused by the Hepatozoon spp, is a disease that affects domestic carnivores. The
development of the disease sometimes depends on the animal's immune status and it can develop, in most cases,
in the subclinical and chronic form. Sticker's Lymphosarcoma, also known as Transmissible Venereal Tumor
(TVT), is a round cell neoplasma that mainly affects the mucous membrane of the external genitalia. This study
aimed to describe the diagnosis of Hepatozoonosis in a dog associated with chemotherapy treatment for TVT. A
male dog, elderly, SRD, not neutered was seen at the Veterinary Clinic of UFSC. In the anamnesis, an increase in
volume at the base of the penile with bleeding through the preputial orifice was reported. Upon exposure of the
glans penis, nothing was observed, but during the internal palpation of the foreskin, several polypoid masses were
noticed, which, through cytology, showed TVT. The patient started chemotherapy with vincristine and, after the
third session, started having weight loss, conjunctivitis and blepharitis. At hemogram, a gamonte of H. canis was
observed in neutrophils. The patient was treated with doxycycline and atropine-associated imidocarb dipropionate
and recovered well. The blood smear was a very important diagnostic tool in this case, as the forms of H. canis
were better observed due to the increase in parasitemia caused by the animal's immunosuppression.
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INTRODUCAO

O Linfossarcoma de Sticker ou Tumor Venéreo Transmissivel (TVT), ¢ uma neoplasia
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de células redondas de origem mesenquimal, a qual acomete principalmente a membrana
mucosa da genitalia externa dos animais afetados, independente do sexo. A transmissao
acontece pela implantagdo mecanica das células cancerigenas pela copula, lambedura das areas
acometidas ou por contato direto com as lesdes (STRAKOVA e MURCHISON, 2014). O
diagnostico definitivo se da por meio da coleta de material, por aspiracdo em agulha fina ou
imprint das lesdes para exame citologico (FERREIRA et al., 2017). Este ¢ um recurso
diagnostico simples, rdpido, seguro, eficaz e de baixo custo, com cerca de 95% de correlagdao
com a histologia quando se consideram apenas neoplasmas de células redondas (AMARAL et
al., 2004).

Apesar da reconhecida eficacia da acdo antineoplasica da vincristina e de seus
homologos, sua utilizagdo crescente na oncologia veterinaria tem colocado em evidéncia muitos
dos seus efeitos adversos, como a depressao de sistema celular de renovacao rapida, tal como
acontece com o tecido sanguineo. Assim, supressao significativa da medula 6ssea provocada
pela vincristina ¢ frequentemente observada (FERREIRA et al., 2017).

A hepatozoonose canina, no Brasil, tende a ser uma doenca silenciosa e subclinica,
caracterizada por baixa parasitemia (O’DWYER, 2011). Entretanto, pode variar de subclinica
a grave, com risco de vida em animais com altas taxas de parasitemia, geralmente em filhotes,
idosos ou animais imunossuprimidos (ELIAS e HOMANS, 1988; BANETH ¢ WEIGLER,
1997, LASTA, 2008). Alteragdes clinicas como perda de peso, palidez de mucosas,
hipertermia, anorexia, diarreia e alteragdes de marcha podem ser observadas. Alteragdes
hematolédgicas incluem anemia, trombocitopenia e leucocitose com neutrofilia (GONDIM et
al., 1998; LASTA, 2008).

A infeccdo por Hepatozoon em cdes ocorre apds a ingestao do carrapato Rhipicephalus
sanguineus infectado com o protozoario durante o repasto sanguineo em um animal
parasitémico (BANETH et al., 2007). A prevaléncia da doenca ¢ maior em areas rurais devido
a maior exposicdo dos cdes aos carrapatos e também pelo possivel contato com animais
silvestres, devido o livre acesso as matas (DE MIRANDA et al., 2014, LABRUNA ¢
PEREIRA, 2001). Na regido sul do Brasil hd poucos trabalhos e o primeiro caso de
hepatozoonose canina foi descrito por Lasta ef al. (2009), em Porto Alegre, Rio Grande do Sul.
No Parana, Schneider et al. (2018) relataram um caso de Hepatozoon spp. em canino na regiao
oeste do estado. Na regido serrana de Santa Catarina, Hepatozoon canis foi diagnosticado em
graxaim-do-campo (Lycalopex gymnocercus) por Silva et al. (2018), mas ndo ha casos relatados
em caes domésticos.

Assim, este trabalho visa a relatar um caso de paciente canino com aparecimento de
Hepatozoonose, desencadeado pela imunossupressdo em decorréncia da quimioterapia para
Linfossarcoma de Sticker, também em localizagao incomum no pénis.

ATENDIMENTO AO PACIENTE

Foi atendido na Clinica Veterinaria Escola da UFSC, situada em Curitibanos/SC, um
cdo, macho, 1doso acima dos 10 anos de idade, SRD, nio castrado, residente em zona rural da
cidade. Na anamnese o tutor relatou sangramento do orificio prepucial por quase um més. Havia
laudo de citologia peniana anterior, feita por colega, com resultado inconclusivo. Ao exame
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fisico, observaram-se grande quantidade de carrapatos e sangramento peniano com edema na
regido do prepucio cranial. Realizou-se exposi¢ao do pénis e, ndo havendo alteragdes, foi feita,
entdo, sua palpacdo interna do pénis, buscando-se alteracdes na regido da raiz peniana e
prepucial, na qual se detectou um nodulo medindo em torno de 0,5 a lcm, com aspecto
polipoide. Como havia bastante sangue e coagulos provenientes da regido interna do prepucio,
fez-se lavagem com 20mL de solugdo fisioldgica morna de forma a preparar a regido para
realizagdo de suabe para encaminhamento para citologia. Também, foi realizada venopunc¢ao
para coleta de sangue, visando a realizacdo de um hemograma completo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A citologia realizada por meio de suabe evidenciou Tumor Venéreo Transmissivel.
Estudos sobre o TVT Canino foram realizados em Jaboticabal-SP, em que foi observada uma
maior incidéncia em cdes, entre 3 a 4 anos. Em Curitiba-PR, ha relatos de ocorréncias entre 2 a
7 anos ¢ em Botucatu-SP, de 2 a 5 anos (DALECK e DE NARDI, 2016). Este paciente,
entretanto, diferentemente dos dados de literatura, apresenta mais de 10 anos de idade.

O TVT canino, geralmente de aspecto friavel, sanguinolento e forma de “couve-flor”
(PEIXOTO et al., 2016), comumente ocorre na genitalia de machos e fémeas e pode ser visto
facilmente ao exame fisico (OSTANDER et al., 2016; TOLEDO ¢ MOREIA, 2018), sendo
relatado também em Orgdos extragenitais como pele, olhos, seios nasais, mucosa oral,
linfonodos e outros (PEIXOTO et al., 2016). Interessante observar que: no presente relato, as
células neoplésicas implantaram-se caudalmente na regido da base peniana, especificamente,
na transi¢cao da mucosa da glande com a prepucial, e; pelo fato de haver edema de prepucio
cranial, ndo foi possivel exposi¢ao completa do pénis, o que fez com que a neoformacgao
somente fosse notada por palpacdo interna.

Ap6s realizagdo de hemograma inicial, que evidenciou achados compativeis com
leucograma de estresse e discreta anemia ndo regenerativa, a quimioterapia foi iniciada. O
tratamento de escolha mais eficiente para o TVT ¢ a quimioterapia citotoxica, com a utilizagao
de vincristina (0,5 a 0,75mg/m?) por via intravenosa (IV), com intervalo entre as administracdes
de sete dias, totalizando quatro a oito sessdes (DALECK e DE NARDI, 2016). Assim, foi feita
a dose de 0,5mg/m? de superficie corporea, semanalmente, em que 4 dias apds cada sessdo era
realizado novo hemograma.

A vincristina, assim como a vimblastina, ¢ um quimioterapico que age ligando-se a
extremidade (+) de B-tubulina dos microtubulos, inibindo assim a polimerizac¢ao da tubulina e,
desta forma, impede a extensdo dos microtubulos (FARO et al., 2008; BARBIE e FRANK,
2009). O resultado ¢ uma inibi¢do da mitose, ja que a divisdo celular ¢ interrompida na etapa
de metafase. Assim, apesar de sua eficacia no tratamento quimioterapico, ha evidéncias de
efeitos citostaticos indesejaveis ndo seletivos, sobretudo na medula 6ssea e células sanguineas
circulantes (FARO et al., 2008). De acordo com FERREIRA et al. (2017), pode haver
leucopenia por neutropenia e eosinopenia, além de trombocitopenia, relacionada ao aumento
do consumo ou sequestro de plaquetas. Apesar de nenhuma destas alteracdes ter sido observada
nos exames do paciente aqui relatado, ¢ importante salientar que o intervalo entre os
hemogramas foi de 7 dias, mesmo intervalo entre as sessdes quimioterapicas, o que pode sugerir
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que neutropenia ndo tenha sido identificada por ja ter havido tempo habil para sua correcao, ja
que a neutropenia aguda reversivel em caes pelo uso de fArmacos quimioterapicos pode persistir
por 24 a 48 horas (WEISER, 2015).

Quando o animal se apresentou para a 3* sessdo, havia perda de peso de cerca de 4%,
em relagcdo a semana anterior; além de enoftalmia no olho esquerdo e blefarite e secre¢ao ocular
serosa bilateral. A quimioterapia foi realizada da mesma forma e foi prescrito colirio a base de
diclofenaco, 1 gota a cada 8 horas, por 5 dias, com melhora do quadro. Ao hemograma posterior
a 3% sessdo de quimioterapia, evidenciou-se um gamonte de Hepatozoon spp., em neutrdfilo
(Fig. 01), além de neutréfilos toxicos, confirmando o diagnostico de Hepatozoonose.

; M
Figura 01: Esfregaco sanguineo evidenciando presenca de gamonte de Hepatozoon spp. em
neutro6filo (aumento de 400x). (Fonte: LACLIN/CVE/UFSC, 2019)

Apesar de normalmente subclinica, a infec¢cdo por Hepatozoon pode ser grave e com
risco de vida em animais expostos a infecgdes concomitantes, ou em situagdes de
imunossupressdo, o que pode levar a uma reativacdo de esquizontes teciduais, com
consequentes aumentos de parasitemia e manifestagdes clinicas (BANETH e WEIGLER,
1997). Os sinais clinicos observados apos inicio da quimioterapia, como conjuntivite, blefarite
e emagrecimento, podem ser atribuidos a Hepatozoonose Canina. Outros sinais sugestivos
dessa doenga seriam apatia, prostragao, tremores musculares e dificuldade em manter-se em
estacdo (AGUIAR et al., 2004), ndo observados no paciente. Quanto a anamnese, o cao
apresentava varios carrapatos € vivia em zona rural, o que corrobora o descrito pela literatura
quanto a maior prevaléncia da doenca em dareas rurais, pela presenca de animais silvestres e
acesso as matas (DE MIRANDA et al., 2014; LABRUNA e PEREIRA, 2001).

O fato de s6 haver aparecimento de gamontes de Hepatozoon sp. apds a 3% sessdo de
quimioterapia indica que, provavelmente, a infec¢ao era cronica ou subclinica, como ocorre na
maioria dos casos e, para tal, o melhor teste a ser empregado ¢ o de reagdo em cadeias de
polimerase (PCR), que tem alta sensibilidade (HARVEY et al., 2016). A infecgdo cronica pode
ndo ser detectada por meio de esfregaco sanguineo, devido a este método ser de baixa
sensibilidade e indicado para pacientes com infeccdo aguda (BANETH et al., 1998). Desta
forma, para este paciente, possivelmente, nos exames hematologicos anteriores nao houve
detec¢do do patogeno pela baixa parasitemia. Sugere-se, assim, que a infec¢do tenha sido
identificada em decorréncia de imunossupressao causada pela quimioterapia.
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Sabe-se que neutropenia aguda em caes causada por lesdes reversiveis as células
precursoras na medula 6ssea pode ocorrer em decorréncia do uso de farmacos quimioterapicos
e pode persistir por 24 a 48 horas (WEISER, 2015). Como para o paciente relatado o intervalo
entre os hemogramas foi de 7 dias, mesmo tempo do intervalo entre as sessdes quimioterapicas,
pode-se sugerir que a neutropenia nao tenha sido identificada por ja ter havido tempo habil para
sua correcao.

Como tratamento para a Hepatozoonose, foi prescrito doioxiciclina a 10mg/Kg SID
por 28 dias associada a omeprazol a 0,7mg/Kg SID trinta minutos antes do antibiotico. Ainda,
realizou-se aplicagdo prévia de atropina por via subcutanea (SC), na dose de 0,044mg/Kg, 15
minutos antes da aplicacdo, por via subcutanea, de dipropionato de imidocarbe a Smg/kg, sendo
repetidas essas duas ultimas medicacdes apds 14 dias. De acordo com Guendulain et al. (2017),
o dipropionato de imidocarbe ¢ a melhor opg¢do terapéutica para diminuir a parasitemia, mas
ineficiente para cura completa.

Apos inicio da terapia, realizou-se novo hemograma em 7 dias e, nada havendo digno
de nota, pode-se fazer a 4 sessdo de quimioterapia. Sete dias apds, realizou-se novo exame de
palpagdo peniana e suabe para citologia, em que ndo houve alteragdes perceptiveis. Nao foram
realizados novos exames hematoldgicos deste animal para acompanhamento da parasitemia.

CONCLUSOES

O TVT, apesar de comumente afetar a genitalia externa dos animais, neste caso,
apresentou localizacdo somente na base peniana, sendo possivel identificar a neoformacao
apenas por meio de palpacao interna do pénis. Ainda, a quimioterapia a base de sulfato de
vincristina provavelmente causou imunossupressao no paciente, o que predispds ao
aparecimento dos sinais clinicos de Hepatozoonose canina pelo aumento da parasitemia.
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