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RESUMO
Objetivou-se com esse trabalho descrever as atividades desenvolvidas durante Estagio
Supervisionado Obrigatério (ESO), realizado na area de Clinica Médica, o qual foi divido em
duas etapas, onde a primeira parte ocorreu no Hospital Veterinario da Universidade Federal
Rural de Pernambuco (HOVET), sob supervisédo da M.V Msc Paula Gabriela da Silva Cardoso,
e a segunda, na Clinica Veterinarii, sob supervisdo da M.V Isabela Gilena Lins dos Santos, sob
orientacdo da Prof® Dr? Lilian Sabrina Silvestre de Andrade. Ambas as instituicdes estdo
localizadas na cidade de Recife-PE. O estagio foi realizado durante o periodo de 02 de outubro
a 10 de novembro de 2023 na primeira etapa, e de 20 de novembro até 22 de dezembro 2023 na
segunda etapa, perfazendo um total de 420 horas. As atividades consistiram no
acompanhamento de consultas clinicas e especializadas, auxilio em procedimentos
ambulatoriais, rotina do internamento, manipulacdo dos animais e auxilio no preenchimento de
anamnese e prescricGes de medicamentos. Este relatorio foi dividido em dois capitulos, estéo
descritos no capitulo | as caracteristicas dos locais, além da casuistica dos pacientes
acompanhados durante o periodo. No segundo capitulo é relatado um caso de linfoma cutaneo
epiteliotropico com caracteristica mucocutanea em um canino da raga yorkshire terrier, fémea,
de 6 anos idade, a qual apresentou presenca de despigmentacao na regido do focinho bem como
pustulas e lesbes em regido perilabial e coxim, obtendo-se o diagndstico conclusivo por meio

do exame de imuno-histoquimica.

Palavras-chaves: Afec¢des dermatologicas; Veterinarii; HVU; Oncologia.



ABSTRACT
The objective of this work was to describe the activities carried out during the Mandatory
Supervised Internship (MSI) in the field of Medical Clinic, which was divided into two stages.
The first part took place at the Veterinary Hospital of the Federal Rural University of
Pernambuco (HOVET), under the supervision of MV Msc Paula Gabriela da Silva Cardoso.
The second part occurred at the Veterinarii Clinic, under the supervision of MV lIsabela Gilena
Lins dos Santos, and guidance from Prof. Dr. Lilian Sabrina Silvestre de Andrade. Both
institutions are located in the city of Recife-PE. The internship took place from October 2nd to
November 10th, 2023, in the first stage, and from November 20th to December 22nd, 2023, in
the second stage, totaling 420 hours. The activities included monitoring clinical and specialized
consultations, assisting in outpatient procedures, participating in the routine of hospitalization,
handling animals, and assisting in filling out medical history and medication prescriptions. This
report is divided into two chapters. Chapter I describes the characteristics of the locations, as
well as the casuistry of the patients monitored during the period. In the second chapter, a case
of epitheliotropic cutaneous lymphoma with mucocutaneous characteristics in a 6-year-old
female Yorkshire Terrier is reported. The dog presented depigmentation in the muzzle region,
as well as pustules and lesions in the perilabial and paw pad regions. The conclusive diagnosis

was obtained through immunohistochemistry.

Keywords: Dermatological disorders; Veterinarii; HVU; Oncology.
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CAPITULO I

RELATORIO DE ESTAGIO SUPERVISIONADO OBRIGATORIO
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1.1 INTRODUCAO

O estagio supervisionado obrigatorio (ESO) é realizado no ultimo semestre (11°) do
curso de Medicina Veterinaria da Universidade Federal Rural de Pernambuco, e consiste em
uma disciplina obrigatdria a ser comprida. O ESO foi realizado a partir da divisdo em duas
etapas. Sendo a primeira, realizada no Hospital Veterinario Universitario (HVU) da UFRPE no
periodo de 02 de outubro até 10 de novembro de 2023, sob supervisdo da M.V. Msc Paula
Gabriela da Silva Cardoso, totalizando 210 horas. E a segunda, realizada na Clinica Veterinarii,
no periodo 20 de novembro até 22 de dezembro 2023, sob supervisdo da medica veterinaria
Isabela Gilena Lins dos Santos, totalizando 210 horas. Ambas instituicdes foram selecionadas
devido ao volume significativo de atendimentos em clinica geral e diversas especialidades, além
de serem compostas por profissionais altamente qualificados. O estéagio foi finalizado com uma

carga horaria pratica total de 420 horas.

A vivéncia proporcionou o contato de maneira intima com a rotina médica tanto na
clinica geral quanto nas demais especialidades. Além disso, permitiu a aquisicdo de
conhecimentos tedricos e praticos, os quais foram compartilhados pelos médicos veterinarios e
supervisores locais, a fim de promover o treinamento e qualificagéo profissional do aluno. A
primeira parte deste relatdrio tem como objetivo descrever as atividades realizadas durante o
periodo de estagio, bem como fornece informacdes sobre a estrutura dos locais e a casuistica

acompanhada.

1.2 CARACTERISTICAS DO LOCAL

1.2.1 Hospital Veterinario Universitario da Universidade Federal Rural de Pernambuco
(HVV)

O HVU fica localizado R. Manuel de Medeiros, s/n - Dois Irmé&os, Recife — PE (figura
1), e funciona das 8h até as 17h, de segunda a sexta, oferecendo servicos de clinica médica no
geral bem como servicgos especializados de oncologia, nefrologia, oftalmologia, dermatologia,
cirurgia e integrativa. As marcag6es de consultas sdo realizadas através do aplicativo Conecta
Recife® e, em alguns casos, por telefone, as sextas-feiras, sdo realizados os agendamentos para
a semana seguinte. A marcacdo de exames ocorre apenas por telefone. Cada paciente possuli
uma ficha identificada a partir de um cédigo Unico, na qual encontram-se todas as informacgoes

do tutor, do animal bem como da anamnese realizada.
18
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Figura 1- Vista frontal da fachada do HOVET - UFRPE.
Fonte: Arquivo Pessoal, 2024,

O HVU conta com estrutura composta por recepcao e sala de fluidoterapia (figura 2),
consultdrios de atendimento (figura 3), centro cirdrgico, sala de diagndstico por imagem e
laboratérios. Sendo a recepc¢do, sala de fluidoterapia e consultérios, os ambientes mais
frequentados durante a realizagdo do ESO. A equipe conta com a presenca de residentes,
subdivididos em R1 e R2, especialistas, enfermeiros, estagiarios e demais servidores do setor.
A divisdo das atividades do hospital acontece em 6 consultérios, sendo o consultério 1, 2, 3 e 4
destinados a realizagdo de atendimentos de clinica médica geral, nas quais sdo efetuadas por
residentes da area de clinica médica de pequenos animais. E os consultorios 5 e 6, destinados a
realizacdo de consultas especializadas de oncologia, oftalmologia, dermatologia e nefrologia,

efetuadas pelos docentes e técnicos especialistas que atuam no HVU.

19



Figura 2- Recepcdo (A); sala de fluidoterapia (B) do HVU- UFRPE
Fonte: Arquivo pessoal, 2024.

Figura 3- Sala de atendimento clinico (A) e sala de atendimento especializado em dermatologia (B) do HVU-
UFRPE.
Fonte: Arquivo pessoal, 2024.
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Figura 4- Corredor de acesso para salas de atendimento, fluidoterapia, recep¢do, banheiros, e demais anexos (A)
e corredor externo de acesso ao hospital e transito de alunos e animais (B).
Fonte: Arquivo pessoal, 2024.

1.2.2 Clinica Veterinarii

A clinica esté situada na Avenida Rui Barbosa, n° 735, Gragas, Recife-PE (figura 5),
operando 24 horas por dia, ofertando os servicos de emergéncia, consulta clinica geral,
internamento e farmacia. Ela oferece uma ampla gama de servigos veterinarios, incluindo
Clinica Meédica e Cirurgica, Atendimento de Emergéncia, Dermatologia, Ortopedia,
Neurologia, Nutricdo, Oncologia, Anestesiologia, Cardiologia, Diagndstico por Imagem,
Nefrologia, Oftalmologia, Odontologia, e atendimento especializado em Felinos, sendo as
consultas com especialistas realizadas mediante agendamento prévio. O centro de diagnostico
por imagem funciona de segunda a sdbado das 8 as 20 horas e o laboratorio de patologia clinica
funciona todos os dias da semana, de segunda a sexta-feira das 8 as 19 horas, aos sdbados das
8 as 18 horas e no domingo das 8 as 13 horas. O atendimento ao publico abrange os tutores de

animais com plano de saude e particular.
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Figura 5- Vista frontal da clinica Veterinarii.
Fonte: arquivo pessoal, 2024.

A estrutura da clinica apresenta térreo, primeiro andar e anexos do lado externo da
clinica. O térreo é composto por recepcao geral e farméacia (figura 6) consultérios médicos
(figura 7), setor exclusivo de felinos no qual contém uma recepcdo exclusiva e consultério

(figura 8), sala de fluidoterapia e enfermaria (figura 9).

Figura 6- Vista geral da recepcdo (A) e farmacia da Clinica Veterinarii.
Fonte: Adaptado de Dantas, 2023.
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Figura 7- Consultorios de atendimento da Clinica Veterinarii.
Fonte: Adaptado de Dantas, 2023.

Figura 8- Recepcdo(A) e consultério do setor de felinos (B) da Clinica Veterinarii.
Fonte: Arquivo pessoal, 2024.
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Figura 9- Fluidoterapia (A) e enfermaria (B) da Clinica Veterinarii.
Fonte: Arquivo pessoal, 2024.

Ainda no térreo, ha a sala de internamento exclusiva para cées (figura 10), sala de
internamento exclusiva para felinos e sala de internamento exclusiva para doencgas infecto-
contagiosas (figura 11), o bloco cirdrgico (figura 12) e a sala de esterilizacdo dos materiais
(figura 13).

24



Figura 10- Sala de internamento exclusiva para cdes
Fonte: Arquivo pessoal, 2024.

Figura 11- Sala de internamento exclusiva para doencas infecto-contagiosas (A) e sala exclusiva para
internamento de felinos da Clinica Veterinarii.
Fonte: Arquivo pessoal (A) e adaptado de Dantas (B), 2023.
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Figura 12- Corredor de acesso para a sala de cirurgia (A); sala de cirurgia (B) da Clinica Veterinarii.
Fonte: Arquivo pessoal (A) e adaptado de Dantas, 2023.

Figura 13- Sala de esterilizagdo de materiais da Clinica Veterinarii.
Fonte: Arquivo pessoal, 2024.
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Anexado a clinica, encontra-se o0 setor de diagnostico por imagem que contém trés
salas, uma com aparelho de ultrassom (figura 14), uma sala de confeccéo de laudos (figura 15)
e uma sala de radiografia digital (figura 15). Acima dele, estdo o laboratorio de patologia

clinica.

Figura 15- Visdo da area externa dos anexos da clinica. Centro de diagndstico por imagem (térreo), laboratério
de patologia clinica (1° andar) (A); Sala com aparelho de ultrassonografia (B) da Clinica Veterinarii.
Fonte: Adaptado de Dantas, 2023.

Figura 14- Sala com aparelho de radiologia (A) e sala com suporte a radiografia digital (B)'d'a Clinica
Veterinarii.
Fonte: Adaptado de Dantas, 2023.
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1.3 DESCRICOES DAS ATIVIDADES REALIZADAS NAS INSTITUICOES

Em ambos os locais, as atividades desenvolvidas durante o estagio envolviam o
acompanhamento de atendimentos clinicos e especializados. Isso incluiu o auxilio na realizacdo
de anamneses e exames fisicos, sendo esses afericdo da temperatura, realizacdo da ausculta
cardiopulmonar, grau de hidratacdo, observacdo da coloragdo das mucosas e tempo de
preenchimento capilar, na contencdo dos animais, nas prescri¢es de receituarios, calculos de
doses, execucdo de testes rapidos, coleta de exames laboratoriais, afericdo de pressdo arterial,
assisténcia no setor de diagndstico por imagem, acompanhamento e monitoramento dos animais
internados, realizacdo de acesso venoso e aplicacdo de farmacos por via intramuscular e
subcutanea, retirada de pontos, além da execucdo de alguns procedimentos de baixa
complexidade, tais quais passagem de sonda uretral e nasogastrica, realizacdo de curativos e

drenagem de abscessos, sempre realizados sob supervisdo do médico veterinario responsavel.

1.4 CASUISTICA ACOMPANHADA
Foram acompanhados nos atendimentos 244 animais durante o periodo de realizacao
do estéagio. Do total, os caes foram os mais atendidos, sendo destes 118 machos e 72 fémeas.

Os felinos totalizaram 54 dos atendimentos, sendo esses 33 machos e 21 fémeas (tabela 1).

Tabela 1 — Casuistica de animais acompanhados durante 0 ESO de acordo com espécie e sexo

MACHOS FEMEAS TOTAL
CANINOS 118 72 190
FELINOS 33 21 54
TOTAL 151 93 244

Fonte: Arquivo Pessoal, 2024.

Quanto as racas, 0s cdes de pequeno porte obtiveram a maior casuistica, destacando-
se 0s sem raca definida (SRD), Spitz, Shih-tzu, Maltés e Yorkshire terrier (gréfico 1). J4 no que

concerne aos felinos, os atendidos foram de sua totalidade de pelo curto brasileiro.
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Gréfico 1- A frequéncia das ragas caninas nos atendimentos clinicos e especializados registrados durante o ESO.
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Fonte: Arquivo Pessoal, 2024.

No que diz respeito a idade, a maioria dos animais possuiam de 0 — 5 anos (62%),
seguidos de animais com idade de 5 — 10 anos (24%), e por fim, aqueles maiores que 10 anos
(14%) (gréafico 2)

Grafico 2- Percentual da idade dos animais atendidos durante o ESO.

m0-5anos ®5-10anos =>10anos

Fonte: Arquivo Pessoal, 2024.

Do total de pacientes acompanhados, a maior parte originou-se da clinica médica geral,
aproximadamente 65%. Somado a esta, tendo como menor porcdo, pacientes oriundos de
atendimentos especializados como nefrologia, oncologia, medicina felina, dermatologia e

oftalmologia, aproximadamente 35% (grafico 3).
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Gréfico 3- Percentual da procura por atendimento dos animais atendidos durante o ESO.
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Fonte: Arquivo Pessoal, 2024.

Ademais, as demandas predominantes dos atendimentos consistiam em queixas
gastroentéricas, astenia e falta de apetite, sequidos de alteracdes dermatolégicas, presenca de
neoformacoes e alteracbes oncoldgicas, atualizacdo de protocolos vacinais e check-up (grafico
4).

Grafico 4- Quantitativo das queixas realizadas em atendimento divididos por categoria.
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Fonte: Arquivo Pessoal, 2024,

Em todos os atendimentos era indispensavel uma anamnese e exame fisicos completos
do paciente, onde neste Gltimo, avaliava-se parametros como temperatura corporal, turgor de
pele, grau de hidratacdo e coloragdo das mucosas, tempo de preenchimento capilar, avaliacéo
da cavidade oral, ausculta cardiorrespiratdria (mensurando a frequéncia cardiaca e respiratoria),
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e por fim, palpacdo abdominal e dos linfonodos, sendo esses os submandibulares, pré-
escapulares, cervicais, inguinais e popliteos. Em situacbes especiais, avaliava-se ainda

parametros ortopédicos e, somado a esses, ainda a pressdo arterial.

Em cada atendimento, a depender da necessidade observada por meio da anamnese e
exame fisico, bem como as manifestacbes clinicas do paciente, eram solicitados exames
complementares como hemograma, bioquimico, exames soroldgicos, exames de imagem,
citologias, histopatolédgicos, coproparasitoldgicos, dentre outros exames, sendo esses realizados
no préprio estabelecimento ou ndo, a fim de um diagndstico assertivo e uma terapéutica

direcionada e de maior eficiéncia destinada a cada caso.

15 CONSIDERAC()ES FINAIS

O ESO é de suma importancia na construcdo e qualificacdo como profissional para o
discente. Neste é possivel unir o conhecimento tedrico com o pratico, assim assimilar a rotina
clinica e vivenciar de fato a transicao para a vida como Médico Veterinario. Somado a isso, 0
estadgio possibilita aprimoramento das habilidades de execucdo e raciocinio clinico, na
comunicacdo com profissionais de diversas areas, discussdo de casos, contato mais proéximo
com os tutores, melhora no manejo com 0s animais respeitando as particularidades das
diferentes espécies e racas, além de protocolos e condutas a serem empregadas mediante as

situacOes apresentadas nas demais doencas.
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CAPITULO II
LINFOMA CUTANEO EPITELIOTROPICO COM CARACTERISTICA
MUCOCUTANEA EM CADELA DA RACA YORKSHIRE TERRIER:
RELATO DE CASO
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2.1 RESUMO

O linfoma cutéaneo é um tumor linfoide que se caracteriza pela proliferacdo clonal de células
linfoides neoplésicas nos estratos superficiais ou profundos da pele. A partir do exame
histolégico, dependendo do tropismo das células neoplasicas em relacdo ao epitelio, este pode
ser classificado em linfoma cutaneo epiteliotrépico e linfoma cutdneo néo-epiteliotrdpico,
sendo a forma epiteliotropica a mais prevalente. A enfermidade tem carater maligno,
progressivo, bem como sinais clinicos particulares: lesdes cutaneas serpiginosas e eritematosas,
focais ou disseminadas, além de poder ter apresentacao atipica, com lesGes focalmente em
mucosas. Para seu diagnostico foram solicitados hemograma, exames bioquimicos, citologia,
exame histopatologico e imuno-histoquimica, afora os exames de imagem. Desta forma,
objetivou-se relatar um caso de linfoma cutaneo epiteliotrépico com caracteristica
mucocutanea, em um canino, da raca yorkshire terrier, fémea, de 6 anos e 5 meses de idade,
com presenca de pustulas e feridas localizadas em regibes de coxins e porgdo perilabial e oral,
bem como despigmentacdo do focinho e conjuntiva e linfadenomegalia. Foi realizado a
citologia das pustulas na qual demonstrou presenca de linfocitos, neutréfilos e células redondas
com inameros critérios de malignidade. Diante dos resultados, para diagnostico conclusivo, foi
solicitado uma biopsia incisional e histopatoldgico das regides afetadas e, posteriormente, para
diagndstico definitivo, o exame de imuno-histoquimica, que confirmou o linfoma cutaneo
epiteliotropico. O tratamento quimioterapico empregado foi a Lomustina a cada 21 dias,
associada com a prednisona, spray oral anti-inflamatério e antisséptico e dmega 3. O animal
apresentou melhora clinica significativa quanto ao aspecto das mucosas, leve repigmentacao do

focinho e segue em acompanhamento oncoldgico.

Palavras-chave: oncologia; despigmentacéo; mucosas; imuno-histoquimica.
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2.2 INTRODUCAO

O linfoma € uma neoplasia de origem hematopoiética, caracterizada pela presenca de
células linfoides neopléasicas, que podem ser pleomdrficas ou ndo. Sua origem primaria esta
frequentemente associada a 6rgdos linfoides como linfonodos, bago, timo, figado, medula
0ssea, ou seja, 6rgdos em que as células predominantes sdo os linfocitos, responsaveis pela

resposta imunoldgica e producéo de anticorpos (MOREIRA, 2018).

Essa afecgdo pode manifestar-se em diversas formas, incluindo a multicéntrica,
alimentar, mediastinal, cutanea, nodal ou em outras localizagbes (VALLI et al., 2016). Dentre
as citadas, a forma cutanea consiste em uma das mais raras, representando cerca de 1% de todas

as neoplasias cutaneas nos cdes (FONTAINE et al, 2009).

O linfoma cuténeo apresenta-se de maneira focal ou generalizada, sendo classificado
de acordo com seu comportamento histolégico em duas categorias principais: linfoma cutaneo
epiteliotropico (LCE) e linfoma cutaneo néo epiteliotrépico (LCNE) (DALECK & DE NARDI,
2016). O primeiro, com tropismo pela epiderme e sempre originado de células linfoides T,
enguanto o segundo, acometendo a regido de derme e subcutaneo, podendo-se apresentar a
origem tanto de células T quanto de células B (MAULDIN; PETERS-KENNEDY, 2016;
ALBANESE, 2017). As lesdes cutaneas tendem a variar de acordo com o local de
acometimento pelas células neoplasicas, mas geralmente estdo relacionadas a formas de
descamacéo, placas, eritema, nddulos, despigmentacdo, dentre outros, e podem ocorrer de
forma individual ou simultanea (ALBANESE, 2017; DETTWILER et al., 2023).

Nos cées, a etiologia é considerada multifatorial, porém acredita-se que possa haver
um componente genético envolvido (NELSON; COUTO, 2015) somado a isso, um possivel
fator predisponente considerado para o aparecimento do LC é a inflamac&o cronica da pele.
A ativagdo e proliferacdo cronica de linfocitos podem ser estimuladas pelo contato com
antigenos do ambiente e/ou anormalidades na funcéo das células de Langherans e sugere-se que
a proliferacéo desses linfocitos ativados possa originar o linfoma cutaneo (FONTAINE et al.,
2009).

Esta doenca pode acometer cdes e gatos de qualquer idade, porém a maioria sdo
animais adultos a idosos (NELSON; COUTO, 2015; DALECK; DE NARDI, 2016). Racas
como Golden Retriever, Cocker Spaniel, Buldogue, Boxer, Rottweiler, Poodle, Chow-chow,

Beagle dentre outras, sdo citadas como as mais comuns a desenvolver a forma cutanea do
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linfoma e alguns autores relatam uma maior ocorréncia em fémeas em relacdo aos machos
(DALECK etal., 2016; HENDRICK, 2017; CHAN et al., 2018).

Apesar da quimioterapia ser o tratamento mais utilizado, seu efeito ndo costuma ser
duradouro em pacientes com LC uma vez que essa enfermidade tem baixa resposta a
quimioterapia (DALECK; DE NARDI, 2016). Farmacos como a lomustina somado ao emprego
de corticoterapia sdo citados como ferramentas para o tratamento, tanto na manifestacdo
epiteliotropica como ndo-epiteliotropica (SILVA et al., 2020; RAMOS et al., 2022;
DETTWILER et al., 2023).

Nesse sentido, o presente trabalho teve como objetivo relatar um caso clinico de
linfoma cuténeo epiteliotropico com caracteristica mucocutdnea em uma cadela da raca
yorkshire terrier. A escolha do caso em questao deu-se pela manifestacao clinica da doenca ser
de carater raro bem como a ocorréncia dessa neoplasia. A suspeita de linfoma cutaneo foi
levantada ap0s visualizacdo de linfdcitos, plasmaocitos e células redondas com muitos critérios

de malignidade na citologia, sendo entdo confirmada no exame de imuno-histoquimica.

2.3 REVISAO DE LITERATURA

2.3.1 ORGAOS LINFOIDES

O sistema linfoide é composto por uma populacdo de linfécitos B, T e Natural Killer
(NK), desempenhando papéis na resposta imunoldgica, incluindo a resposta inespecifica (NK),
a resposta especifica humoral (linfocitos B) e a resposta celular especifica (linfocitos T). Essas
células sao encontradas nos orgaos linfoides primarios, como timo e medula 6ssea, e nos 0rgaos
linfoides secundarios, como tecidos linfoides associados a mucosa (MALT), baco e linfonodos.
O MALT inclui tecidos linfoides associados ao trato gastrointestinal (GALT), brénquios
(BALT), narina (NALT), pele (SALT), vasos sanguineos (VALT), conjuntiva ocular (CALT),
além dos 6rgdos acessorios do sistema digestorio, como tonsilas faringeanas, linguais e
glandula parétida (ABBAS; LICHTMAN; PILLAI, 2014). Nesses 6rgdos linfoides primarios,
ocorre a producdo e maturagdo dos linfocitos B e T em um processo chamado hematopoiese,

nos orgaos linfoides secundarios ocorre a ativacdo dessas células (GOLDSBY et al., 2002).

Os linfocitos B séo células responsaveis pela resposta imunitaria humoral, que envolve
a producdo de anticorpos, cujas células tém origem nas células pluripotentes da medula 6ssea.

A principal fung&o desses linfécitos consiste em participar da imunidade humoral, eles secretam
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anticorpos no sangue e em outros fluidos corporais com o objetivo de proporcionar efeitos
protetores, agindo nos liquidos teciduais (MOLINARO et al., 2009). Em contrapartida, 0s
linfocitos T que também sdo oriundos da medula dssea, precisam passar no timo para
amadurecer (ABBAS; LICHTMAN; PILLALI, 2014). Esses linfocitos desempenham um papel
crucial na imunidade celular especifica e podem se diferenciar principalmente em duas classes.
Uma delas, quando ativada, transforma-se em células T CD8+ ou citotoxicas, responsaveis por
eliminar células infectadas e a outra classe é composta por células T CD4+ ou auxiliares, que
atuam na ativacéo de outras células, como os linfocitos B e os macrofagos, além de coordenar
a resposta imunitaria (MOLINARO et al., 2009).

2.3.2 LINFOMAS

Dentre as diversas neoplasias que acometem a espécie canina, o linfoma esta entre as
mais frequentemente diagnosticadas, com incidéncia anual de cerca de 24 casos para cada
100.000 cées (ZANDVLIET, 2016; SEELIG et al., 2016). Esse, por sua vez, caracteriza-se por
uma proliferacdo clonal de linfécitos malignos nos 6rgaos linfoides como medula 6ssea, baco
e linfonodos. No entanto, essa condi¢do pode se disseminar para qualquer parte do organismo
devido a continua migracéo dos linfécitos pelos diferentes tecidos do animal (DALECK e DE
NARDI, 2016)

O linfoma pode ser classificado de acordo com a sua localizagdo anatdmica nas formas:
multicéntrica, alimentar, mediastinica, extranodal e cutdnea (RIBEIRO; ALEIXO;
ANDRADE, 2017). Dentre essas, 0 tipo multicéntrico como o de maior recorréncia na espécie

canina, responsavel por cerca de 80% dos casos (COUTO, 2015).

2.3.2.1 Linfoma multicéntrico

A forma multicéntrica pode acometer os linfonodos superficiais e profundos, o baco,
o figado, as tonsilas e a medula 6ssea (FIGHERA et al.,2006). Essa pode mimetizar algumas
vezes outras formas anatémicas pelo fato de poder infiltrar-se em qualquer parte do organismo
(MORENO; BRACARENSE, 2007). Os sinais clinicos variam de acordo com o 6rgdo onde o
tumor esté localizado, mas em geral é observado linfadenopatia indolor generalizada, podendo
haver envolvimento de medula 6ssea, hepatomegalia e esplenomegalia (SILVA; SEQUEIRA,
2016).
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2.3.2.2 Linfoma alimentar

A forma alimentar é definida pela presenca da neoplasia no trato gastrointestinal e/ou
nos linfonodos mesentéricos e representa a segunda mais comum, abrangendo
aproximadamente 5 a 7% de todos os linfomas descritos nos cées (VAIL e YOUNG, 2007). Os
principais sinais clinicos descritos consistem em vomitos, diarreias, letargia, perda de peso e
anorexia, podendo ser os dois Ultimos decorrentes de sindrome de ma absorcdo (FAVERO et
al., 2022).

2.3.2.3 Linfoma mediastinico

O linfoma mediastinico envolve o timo e/ou os linfonodos mediastinais anteriores e
posteriores, podendo haver aumento desses ganglios linfaticos (DARLEC e DE NADIR, 2016).
A imunossupressdo é um fator que acaba predispondo cées e gatos aos tumores. Diante disso,
sabe-se que em gatos, as infec¢des por retrovirus, como a imunodeficiéncia viral felina (FIV) e
a leucemia viral felina (FeLV) sdo fatores predisponentes ao linfoma, embora a pratica da
vacinacdo tenha diminuido a incidéncia desses virus (CALAZANS et al., 2016; LEITE-FILHO
et al., 2019). Essa ¢ a terceira variante mais comum de linfoma em cées e podem apresentar
como sinais clinicos dispneia, taquipneia, tosse, regurgitacao, cianose, intolerancia a exercicios,
alteracdes nos sons pulmonares e cardiacos, esses sinais ocorrem por compressdo das vias
aéreas e do esdfago (FIGHERA et al., 2006).

2.3.2.4 Linfoma extranodal

A forma extranodal consiste no aparecimento de um tumor linfoide isolado em
qualquer 6rgdo ndo pertencente ao tecido linfoide primario ou secundario e podem ser
classificados como solitario ou misto (VAIL e YOUNG, 2007). Esse tipo de neoplasia apresenta
manifestacdes oculares, nasais, cardiacas, vesicais, de sistema nervoso central e 6ssea (VAIL e
YOUNG, 2007). Os sinais clinicos nos cdes com linfomas extranodais sdo extremamente

variaveis e dependem da localizacéo da neoplasia (COUTO, 2015).

2.3.2.5 Linfoma cutaneo

O linfoma cuténeo é caracterizado pela multiplicacdo de linfocitos incomuns na pele
(PEREZ et al., 2017). Este pode ser dividido em epiteliotrépico, com linhagem imunofenotipica
T (linfécitos T) ou nédo epiteliotropico, com linhagem imunofenotipica T e B. (MAZARO,
2022). A forma epiteliotrépica pode apresentar as variantes reticulose pagetoide, que se
caracteriza por células malignas na epiderme, exclusivamente, ou a chamada Sindrome de

Sézary, em que ha presenca acentuada das células neoplésicas no sangue periférico, sendo rara
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e agressiva, constituindo a forma leucémica da micose fungoide (DALECK; DE NARDI,
2016).

Em sua manifestacdo cutanea, o linfoma pode aparecer em nddulos Unicos ou
multiplos e pode ter origem priméria ou fazer parte da manifestacdo multicéntrica de um
linfoma (MAULDIN; PETERS-KENNEDY, 2016). Esses nodulos sdo geralmente alopécicos
e/ou ulcerados, onde a regido da cabeca, tronco e extremidades sdo as mais acometidas
(KIMURA, 2012). Os sinais clinicos e as caracteristicas das lesdes de pacientes com linfoma
cutaneo sdo extremamente varidveis e podem mimetizar qualquer lesdo cutanea priméria ou
secundaria (COUTO, 2015a).

2.3.3 LINFOMA CUTANEO

2.3.3.1 Epidemiologia

O Linfoma cuténeo é raro na espécie canina, sendo a forma epiteliotrépica a de maior
casuistica (FONTAINE et al., 2009; MILLER et al., 2013). N&o ha predisposicdo sexual, e,
geralmente, acomete cdes de meia idade a idosos, principalmente das racas Cocker Spaniel,
Bulldog Inglés, Boxer, Golden Retrievers, Scottish Terriers, Briard, English Springer Spaniel,
Beagle, Pastor Alemé&o e Cocker Spaniel Inglés (FONTAINE et al., 2009; COUTO, 2015a),
sendo os menos comprometidos o Dachshund e o Sptiz (DALECK; DE NARDI, 2016).

2.3.3.2 Etiopatogenia

A etiologia do linfoma canino ainda ndo é bem elucidada, todavia, acredita-se na
possivel etiopatogenia multifatorial envolvendo eventos genéticos, deficiéncia imunologica,
exposicao a radiacdo ionizante, carcindgenos quimicos e aberracdes cromossoémicas (RIBEIRO
etal., 2017; NELSON & COUTO, 2015). Somado a isso, alguns autores ainda citam processos
que cursam com alteracdo crénica da pele, como ocorre, por exemplo, na dermatite atopica
(SANTORO et al., 2007) uma vez que, a ativacao cronica e a proliferacdo de linfocitos T podem
ser estimuladas por antigenos ambientais persistentes ou pode promover a desregulagdo do
sistema imune quando exposto por longos periodos ao estimulo antigénico, propiciando assim
o surgimento do LC (FONTAINE et al., 2009; HERNANDEZ, 2017).

O indice de casos caninos em regides endémicas que apresentam ocorréncia de
leishmaniose e neoplasias como o linfoma, vem tendo um aumento significativo, 0 que nédo
descarta a possibilidade de um Unico animal ser acometido pelas duas doencas. Na literatura a

descricédo sobre a fisiopatologia relacionada a coexisténcia das duas enfermidades supracitadas
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na espécie canina € escassa, porém acredita-se que essas doengas podem ocorrer
concomitantemente por motivos ocasionais ou por fatores imunopatolégicos (PEIXOTO et al.,
2016). A leishmaniose desencadeia no organismo do animal um prolongamento do estimulo
antigénico e imunossupressdo cronica, fazendo com que os linfécitos T gama-delta atuem na
resposta imune do hospedeiro, promovendo assim algum papel na etiopatogenia do linfoma
(FOGLIA MANZILLO et al., 2008; PEIXOTO et al., 2016).

O linfoma cuténeo pode ter origem na pele, sendo considerado priméario, ou ser
secundério, associado a linfoma encontrado maioritariamente em outro local do corpo
(WITHROW; VAIL, 2012). E classificado em epiteliotropico e ndo-epiteliotropico, baseado no
tropismo das células neoplasicas pelo epitélio bem como na sua caracteristica histoldgica. O
linfoma epiteliotropico, também conhecido por micose fungoide, é a forma mais comum e é
representado por infiltracdo de linfécitos neoplasicos na epiderme e estruturas anexas,
geralmente de origem T. O ndo-epiteliotrépico, forma mais agressiva, caracteriza-se pela
presenca de linfocitos neoplésicos na derme e limitrofe com a epiderme, geralmente de origem
B (DALECK; DE NARDI, 2016; MOORE; OLIVRY, 1994 apud DE LORIMIER, 2006;
MILLER; GRIFFIN; CAMPBELL, 2013 apud HERNANDEZ, 2017). A forma epiteliotropica,
também conhecida como micose fungoide, pode se manifestar em variantes como a reticulose
pagetoide, que é quando o infiltrado neoplasico se limita a epiderme e as estruturas das
glandulas anexas (HENDRICK, 2017) ou a sindrome de Sézary, em que ha presenca acentuada
das ceélulas neoplésicas no sangue periférico, considerada uma condicdo rara e agressiva,
constituindo a forma leucémica da micose fungéide (DALECK; DE NARDI, 2016).

2.3.3.3 Sinais Clinicos

O linfoma cutaneo epiteliotropico e o nao-epiteliotropico podem apresentar sinais
clinicos semelhantes a dermatopatias primarias ou secundarias, ndo sendo possivel diferencia-
las pelo exame fisico (FONTAINE et al., 2009; NELSON; COUTO, 2015). O linfoma cutaneo
epiteliotrépico possui um curso crénico, sendo frequentemente associado a antecedentes de
dermatite fangica ou bacteriana que nao responde a nenhum tratamento (NELSON; COUTO,
2015; DALECK; DE NARDI, 2016). Ele acontece clinicamente em trés estagios de
manifestagdo: fase pré-micdtica, micética e tumoral/nodular. Inicialmente, os pacientes podem
ser avaliados devido a alopecia cronica, prurido e descamacéo, o que pode imitar uma variedade
de dermatopatias (pré micdética). Na medida que a doenca progride, a pele tende a ficar

eritematosa, com hiperqueratinizagdo, ulcerada e exsudativa (micética). O estagio final é
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caracterizado pela formacdao de placas ou nddulos com progressiva ulceracdo (tumoral/nodular)
(VAIL etal., 2013; MAZARO et al., 2023).

Ademais, sdo comuns lesdes apresentando aspecto arciforme, serpiginoso ou em forma
de ferradura, além da presenca de prurido, que pode variar de ausente a intenso. A
hipopigmentacdo focal é manifestada em cerca de 50% dos casos (DALECK; DE NARDI,
2016). Os principais locais de manifestacdo estdo relacionados a pele hirsuta, labios, coxins e
plano nasal, podendo ocorrer de forma individual ou simultinea no mesmo animal
(ALBANESE, 2017; DETTWILER et al., 2023). Essa enfermidade, além da pele, pode
comprometer a cavidade oral, linfonodos, baco figado e medula dssea. As lesdes podem ser
generalizadas ou multifocais (NELSON; COUTO, 2015; DALECK; DE NARDI, 2016).

2.3.3.4 Diagnostico

Para meédicos veterindrios experientes, a aparéncia clinica pode ser sugestiva de
linfoma cutaneo, entretanto, realizar exames complementares € indispensavel para o
diagndstico preciso dessa condicdo (FONTAINE et al., 2009) uma vez que, a classificacdo do
tipo de linfoma é realizada por meio de avaliacdo da morfologia (citologia ou histologia),
determinacdo do imunofendtipo (citometria de fluxo ou imunohistoquimica), caracteristicas
moleculares e comportamento biolégico (agressivo, indolente, responsivo aos tratamentos)
(VALLI; BIENZLE; MEUTEN, 2017).

Dentre os exames complementares, pode-se realizar, a priori, a citologia através de
esfregaco em impressao direta em uma les&o ulcerada ou por aspiracdo de agulha fina de um
nodulo, podendo ter a visualizacdo de células redondas que sugerem uma neoplasia
hemolinfopoiética (FONTAINE et al., 2009). Somado a isso, 0 exame citologico pode permitir
diferenciacédo entre processos reativos e neoplasicos, indica o subtipo de linfoma mais provéavel,
ajuda na selecdo do linfonodo mais representativo para coleta histoldgica, no estadiamento da
doenga, na monitoracdo pos-quimioterapia e deteccdo de potenciais recidivas (GRANDI;
BARRA, 2019).

Em contrapartida, o exame citolégico nao fornece dados sobre o epiteliotropismo e
pode ndo ser conclusivo. Na citologia, mesmo que apresente “células redondas”, sugerindo
tumor hematopoiético, ha dificuldade na diferenciacdo de uma expansao clonal, sendo entéo
necessaria a andalise histopatolédgica para diagnoéstico definitivo (FONTAINE et al. 2009). Para
a realizacdo do histopatolégico, o mais indicado € a bidpsia de lesdes ndo contaminadas e néo
ulceradas, placas ou nodulos intactos. Porém, a avaliacdo histopatologica, em alguns casos,
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também pode ser inconclusiva, sugerindo como diferencial as desordens histiociticas, lupus
eritematosos sistémicos, lupus eritematosos discoides, erupcdo por drogas, gqueratose
liguenoide, tumor venéreo transmissivel, histiocitoma cutaneo e histiocitose cutanea que devem
ser caracterizadas com auxilio da técnica de imunohistoquimica (FONTAINE et al., 2009;
DALECK; DE NARDI, 2016; SOUZA et al., 2006; FIGHERA et al., 2002)

A determinacdo do imunofenotipo também pode ser realizada, o que pode ser feito
através de diferentes técnicas, entre elas a citometria de fluxo e a reacdo em cadeia de
polimerase (PCR), porém a imunocitoquimica e a imunohistoquimica sdo mais amplamente
realizadas visto seu valor econémico e acessibilidade, utilizando-se anticorpos anti-CD3 e anti-
CD79a. Pacientes com linfoma de origem T sdo positivos para CD3+ e negativos para CD79a
(DALECK; DE NARDI, 2016). A realizacdo da imunohistoquimica traz vantagens, pois além
de realizar a caracterizacdo do imunofendétipo, ainda permite a analise de marcadores
prognosticos (ALVES, 2017)

Exames complementares devem ser realizados para caracterizar o estadiamento
clinico, informando a extensdo da doenca. Estdo incluidos o hemograma, bioguimicos,
proteinograma, mielograma, radiografia do térax e ultrassonografia abdominal. Dentre as
alteracGes hematoldgicas é comum o paciente apresentar anemia, que geralmente é de carater
cronico. Observa-se também, leucocitose com aumento de neutréfilos bastonados. O perfil
bioquimico sérico estd frequentemente alterado em pacientes com linfoma (DALECK; DE
NARDI, 2016; NELSON; COUTO, 2015)

Casos de linfocitose cutanea e processos inflamatérios linfociticos bem diferenciados
também sdo considerados diagndsticos diferenciais importantes que devem ser avaliados,
principalmente quando a suspeita for linfoma epiteliotropico (ALBANESE, 2017; ROOK,
2018; ALBANESE et al., 2022)

2.3.3.5 Tratamento
Devido ao linfoma ser tipicamente uma doencga sistémica, a quimioterapia emerge
como a modalidade terapéutica mais adequada. Apesar disso, a taxa de cura é baixa em cées e
0 tempo médio de vida esperado para animais tratados € de 12 a 16 meses para a maioria dos
casos, sendo que apenas 20 a 30% dos pacientes sobrevivem dois anos apos o diagnostico
(COUTO, 2015a). Ademais, o tratamento cirdrgico, radioterapico, ou ambos, podem ser usados
para tratar casos com apresentacOes localizadas juntamente com a quimioterapia (NELSON;
COUTO, 2015; DALECK; DE NARDI, 2016). Contudo, cirurgia somente é indicada apds
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estadiamento clinico do paciente e quando a possibilidade de lesdes adicionais disseminadas €
descartada (DE LORIMIER, 2006).

A lomustina € instituida como primeira escolha dentre os quimioterapicos para o
tratamento de casos de linfoma epiteliotropico, na dose minima de 50mg/m2 (DALECK; DE
NARDI, 2016). Ela é um agente alquilante que atua por ligacdo covalente de grupos alquil de
moléculas de DNA, o que resulta em intermediarios reativos e danos ao DNA devido a quebras
de fita dupla (BROWN et al., 2018). Sua principal toxicidade é a mielossupressdo (neutropenia
e trombocitopenia), podendo, também, ter efeitos hepatotoxicos (LARA; KISSEBERTH,;
COUTO, 2004 apud DE LORIMIER, 2006). Portanto, é recomendado o monitoramento
periddico dos animais que estejam sendo tratados através dessa quimioterapia (RIBEIRO et al.,
2017). Estudos retrospectivos com 82 cdes com linfoma cuténeo de células T tratados com
lomustina na dose de 60-70 mg/m? mostram que 26% dos animais alcancaram remisséo
completa, sendo que o tempo médio de resposta foi de 95 dias (WILLIAMS et al., 2006;
RISBON et al., 2006). Pode-se também considerar a utilizacdo da L-asparaginase em
combinacdo com a lomustina, em casos avangados ou quando ha desconforto (RISBON et al.,
2006).

Como linfécitos normais e neoplasicos sdo sensiveis a corticoterapia sistémica
resultando em apoptose, 0 uso desse farmaco combinados com agentes quimioterapicos tem
sido bastante relatado no tratamento para alivio paliativo ou até mesmo na remissdo da doenca
em pacientes caninos com linfoma cutaneo epiteliotrépico, tendo como resultado a melhora
clinica inicial (DE LORIMIER, 2006).

Protocolos que envolvem multiplos agentes, como o CHOP (ciclofosfamida,
doxorrubicina, vincristina e prednisona), também podem ser utilizados. No entanto, esses
protocolos geralmente sdo implementados somente ap6s falhas na terapia com um unico agente
(WITHROW e MACEWEN?’S, 2020).

2.3.3.6 Prognostico

Estudos apontam que o progndstico de animais com LCE ou LCNE é considerado
ruim, porém, apesar de raro, ha animais que tiveram uma sobrevida maior que dois anos. 1sso
depende da apresentacdo clinica, estagio, auséncia ou presenca de sinais sistémicos e do
imunofenotipo da doenca (ROOK, 2019). Apesar disso, em suma, 0 curso da patologia costuma
ser muito agressivo, de dificil controle e progndstico desfavoravel (MAXIMO, 2021) possuindo
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a taxa de cura baixa, pouco responsiva a quimioterapia e o tempo estimado de sobrevida apds
o tratamento sendo de 12 a 16 meses (RIBEIRO et al., 2017).

2.4 RELATO DE CASO

O presente relato descreve um caso de linfoma cutaneo epiteliotropico em um canino,
fémea, de 6 anos e 5 meses de idade, castrada, da raca Yorkshire Terrier, pesando 5,650kg,
atendida no setor de oncologia do HVU da UFRPE. O animal foi oriundo de um
encaminhamento de uma dermatologista, a qual foi procurada pela queixa do animal ter
historico de dermatite crénica desde filhote, bem como estar apresentando pustulas e feridas
nos coxins, regido perilabial, lingua e em focinho. Apds realizar citologia (figura 16), executada
por imprint das pustulas, com o objetivo de identificar a etiologia da leséo, constatou-se a
presenca de linfocitos, neutrdfilos e células redondas com muitos critérios de malignidade,

achado que motivou o direcionamento do caso para um oncologista.

Figura 16- Citopatologico oriundo de técnica de imprint, de pustula localizada nos coxins palmares de um canino
da raca yorkshire terrier. Na ldamina observa-se proliferacdo de células redondas neoplésicas (linfécitos médios)
com citoplasma escasso, basofilico; os linfdcitos estdo entremeados por neutréfilos. E possivel observar mitose
aberrante (seta) (A); Proliferacao de células redondas neoplasicas (linfocitos médios) entremeados por neutrofilos
e debris celulares. E possivel observar figuras de mitose aberrante (seta).

Fonte: Arquivo pessoal, 2024.

No DO a paciente foi atendida pelo setor de oncologia do HVU-UFRPE ap0s

encaminhamento. Na avaliacdo fisica, apresentava-se ativa e responsiva, normocorada,
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hidratada, com turgor de pele de 2s, TPC de 2s, auséncia de calculo dentario, presenca halitose
e lesbes em lingua, temperatura corporal 38,7°C, ausculta cardiorrespiratéria sem alteracéo,
escore de condicdo corporal 6/9, indice de massa muscular 2/3, linfonodos cervicais reativos,
palpacdo abdominal sem alteracdo, normofagia, normodipsia, normodria, normoquesia,
auséncia de tosse, espirro, desmaio, convulsdo e secre¢fes. O animal apresentava pustulas e
feridas nos coxins (figura 18), na regido perilabial (figura 17), lingua e focinho (figura 19), bem
como presenca de despigmentacdo neste Ultimo. Foi digno de nota a localizacdo das lesGes
serem em sua maior parte em mucosas, exceto as da regido dos coxins, sendo uma caracteristica

atipica de manifestacdo clinica.

Diante disso, foram entdo solicitados avaliagdo histopatoldgica dos fragmentos
cuténeos coletados por bidpsia incisional com punch da regido perilabial e focinho, buscando
complementar os achados descritos na citologia para um diagnéstico preciso, e radiografia
toréacica simples, visando a avaliacdo de padrdo pulmonar, cardiaco e linfonodos mediastinais

e esternais, fazendo uma pesquisa de possiveis metéstases.

Figura 17- Presenca de pustulas e feridas em regido perilabial (A e B), em canino da raga Yorkshire Terrier.
Fonte: Arquivo pessoal, 2024.
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Figura 18- Presenca de pustulas e feridas em regido de coxim, em canino da raga Yorkshire Terrier.
Fonte: Arquivo pessoal, 2024,

Figura 19- Despigmentacdo em regido de focinho e labio inferior (A); presenga de lesdes em regido de lingua
(B), em canino da raca Yorkshire Terrier.
Fonte: Arquivo pessoal, 2024.

A radiografia toracica mostrou campos pulmonares radioluscentes (figura 20)
apresentando moderada opacificacao intersticial ndo estruturada, moderado padréo bronquial e
presenca de discreto padréo intersticial estruturado mensurando aproximadamente 1,15 cm X
0,86 cm em projecao laterolateral em espaco intercostal entre 32 e 42 vértebra, somado a analise

subjetiva de silhueta cardiaca com dimens@es aumentadas (figura 21).
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Figura 20- Radiografia do térax na projecdo latero-lateral.
Fonte: Arquivo pessoal, 2024.

Figura 21- Radiografia do torax na projecédo ventro-dorsal.
Fonte: Arquivo pessoal, 2024.

Como receita sintomatica, foi prescrito: isetionato de hexamidina (Hexomedine spray
®) (BID, 15d), dipirona gotas (25mg/kg, BID, 20d), prednisolona (Predsim®) (2mg/kg, SID,
5d, apos isso, 1mg/kg, sid, 15d) e dmega 3 (Ograx 500®) (SID, a cada 48horas, durante 10d,

apos uso diario e continuo).
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No exame histopatolégico foram constatados epiderme com orto e paraqueratose
multifocal, moderada. Acantose difusa, acentuada. Camada basal com alguns focos de
degeneracdo vacuolar e raros focos de agregados linfoides monomotficos, compostos por
linfocitos intermediarios atipicos. LAmina propria com alguns focos de infiltrado inflamatdrio
linfo-plasmocitario, multifocal, leve. Achados esses que sugerem dermatopatia hipertrofica,
associada a infiltrado de linfécitos atipicos em camada basal, tratando-se de uma alteragédo

pouco especifica.

O animal retornou ao HVU ap0s catorze para acompanhamento. A paciente apresentou
melhora clinica consideravel com o uso de corticoide e no exame fisico mostrou-se ativa e
responsiva, NU, ND, NQ e demais parametros dentro da normalidade. Clinicamente estava com
as lesBes dos coxins bastantes reduzidas, leve repigmentacdo do focinho, com a regido oral sem
a presenca de aftas e halitose, com melhora significativa na lingua, onde as Ulceras
apresentavam-se quase que imperceptiveis. Diante do resultado inconclusivo do exame
histopatolégico, foi solicitado a realizacgdo do exame de imuno-histoquimica como
complemento para conclusdo de um diagndstico definitivo. Somado a esse, também foi
solicitado um ecocardiograma visando o monitoramento cardiologico da paciente. O protocolo

da receita anterior foi mantido.

A imuno-histoquimica confirmou como diagnostico linfoma cutaneo epiteliotropico
de imunofenotipo t/nk. A paciente retornou ao HVU no D29, apresentando-se ativa e
responsiva, NU, ND, sendo relatado um episddio de vomito. Tutora relatou que o animal se
mostrava um pouco mais cansada. Em exame fisico, sem alteracdes e com todos os parametros
dentro da normalidade. Foi solicitado a realizacdo de exames complementares como
hemograma (tabela 2), e bioquimicos (ureia, creatinina, alt, ast e fa) para que fosse iniciado o
protocolo de quimioterapia. Contudo, ndo foi possivel obter o resultado dos bioquimicos em

decorréncia do soro com intensa lipemia.

O protocolo quimioterapico definido foi a lomustina (60mg/m2, dose Unica, a cada
21d), associado a prednisona (1,0mg/kg, até novas recomendacdes) e dmega 3 (Ograx 500®)

(Lcps, SID, uso continuo).
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Tabela 2- Hemograma realizado no D31 em um canino da Yorkishire Terrier com linfoma cutaneo epiteliotropico.

DESCRICAO RESULTADO INTERVALO DE REFERENCIA
Hemadcias 5,75 milhdes/mm? (5,5 — 8,5 x milhdes/mm?)
Hemoglobina 15,6 g/DI (12,0 - 18,0 g/dL)
Hematocrito 44% (37,0 — 55,0%)

VCM 76,52 fL (60,0 - 77,0 fL)
CHCM 35,45 g/dL (32,0 -36,0 g/dL)
RDW — CV (%) 10,2% (10,0 — 14,0%)
Proteina Plasmatica 8,4 g/dL (6,0 -8,0 g/dL)
Leucécitos totais 8.500/uL (6.000 — 17.000/uL)

Neutréfilos bastonetes
Neutrofilos segmentados
Linfécitos

Mondcitos

Eosinofilos

Basofilos
Metamieldcitos
Mielocitos

Plaquetas (x103/ uL)

6% 510/uL
72% 6.120/ uL
11% 935/ L
5% 425/ L
5% 425/ L
0% 0/ uL
0% 0/ uL
0% O/uL
199.000

(0-3%) (0- 300/uL)
(60 - 77%) (3.000 — 11.500/uL)
(12 - 30%) (1.000 — 4.800/uL)
(3-10%) (150 — 1.350/uL)
(2-10%) (100 — 1.250/uL)
(0-2%) Raro

0% 0/Ml

0% 0/uL

(200.000 — 500.000)

Fonte: Laboratorio de patologia clinica de uma instituicdo particular, 2024.

Apbs resultado do hemograma (D33), a paciente fez uso da Lomustina como receitado

no protocolo quimioterapico. Esta, por sua vez, 9 dias depois do uso do farmaco, apresentou-se

com intensa e resistente hipertermia (40,6 °C), sendo entdo direcionada para um internamento

24 horas de uma clinica particular. Durante internagdo, realizou-se um hemograma (tabela 3)

no qual foi possivel identificar uma intensa leucopenia febril/ panleucopenia. A fim de

estabilizar o quadro, realizou-se 3 aplicagdes de filgrastima (G-CSF) (Filgrastim®) (5ug/kg),

enrofloxacina (5mg/kg, BID) metronidazol (15mg/kg, BID).

Tabela 3- Hemograma realizado durante internagdo de canino da raca Yorkshire Terrier com linfoma cutaneo
epiteliotrépico. *contagem de diferencial ndo realizada por severa leucopenia.

DESCRICAO RESULTADO INTERVALO DE REFERENCIA
Hemédcias 6,1 milhdes/mm? (5,5 — 8,5 x milhdes/mm?)
Hemoglobina 14,6 g/D1 (12,0 - 18,0 g/dL)
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Hematocrito 46% (37,0 — 55,0%)

VCM 75,4 fL (60,0 — 77,0 fL)

CHCM 31,7 g/dL (30,0 — 36,0 g/dL)

RDW - CV (%) - (12,0 - 16,0%)

Proteina Plasmatica 7,9 g/dL (5,5-8,0 g/dL)
Leucécitos totais 0.200/uL (6.000 — 17.000/pL)
Neutrofilos bastonetes *% */ulL (0-3%) (0-300/uL)
Neutrofilos segmentados *0% */ uL (60 - 77%) (3.000 — 11.500/uL)
Linfocitos *% */uL (12 - 30%) (1.000 — 4.800/uL)
Monocitos *0% */ uL (3-10%) (150 — 1.350/uL)
Eosinofilos *% */ uL (2 - 10%) (100 — 1.250/uL)
Basofilos 0% 0/ L Raro Raro
Metamieldcitos 0% 0/puL 0% 0/uL
Mieldcitos 0% 0/uL 0% 0/uL

Plaquetas (x10%/ pL) 222.000/ mm? (200.000 — 450.000/mm?)

Fonte: Laboratdrio de patologia clinica de uma instituicdo particular, 2024.

Tendo em vista os efeitos colaterais observados ap6s o uso do quimioterapico
instituido e a fragilidade do animal mediante a doenca, optou-se pela suspensdo do uso deste
farmaco visto que ja estava sendo aplicado a dose minima deste, e manutencdo do corticoide,
prednisona 3mg/ml (2mg/k, SID, 7 dias; 1,5mg/kg, SID, 7d; 1mg/kg, SID, 7d; 0,5mg/kg, SID,
até novas recomendaces), uma vez que, a paciente respondeu de forma benéfica e satisfatoria
a esta terapia. Somado a isso, foi receitado 6mega 3 (Oxcell 500®) (1céps, SID, uso continuo),
complemento aminoécido com cistina e vitaminas do complexo B (Queranon sticks ®) (1 stick,
SID, 30d) e mupirocina pomada (aplicadas sobre as les6es, SID, 7dias). Atualmente, o animal

segue em acompanhamento com especialista em oncologia para continuidade do tratamento.

2.5 RESULTADOS E DISCUSSAO

O linfoma cutdneo em cdes é uma doenga que se caracteriza pela proliferagdo clonal
de linfocitos atipicos na pele (MILLER et al., 2013) e e considerado como uma forma rara do
linfoma canino, representando somente 1% das neoplasias cutaneas em cdes (FONTAINE et
al., 2009). No presente estudo, a patologia foi diagnosticada como linfoma cutaneo

epiteliotropico, tendo como maior caracteristica as manifestagdes clinicas de carater
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mucocutaneo. Neste caso, a enfermidade aconteceu em um canino da raca Yorkshire terrier,
diferindo de Nelson e Couto (2010) e Raskin (2011), que citam os animais de pequeno porte
como 0s menos relatados dessa doenca, assim como Hendrick (2017) e Chan et al. (2018), que
descrevem as ragas Golden Retriever, Cocker Spaniel, Buldogue, Boxer, Rottweiler, Poodle,
Chow-chow, Beagle e dentre outras, como ragas mais predispostas. Contudo, ha concordancia
quando esses dizem que ndo ha uma predisposicdo por sexo bem estabelecida, porém ha maior

ocorréncia em fémeas do que em caninos machos, como ocorrido neste relato.

A idade do animal no momento do diagndstico (6 anos e 5 meses de vida) se enquadra
ao momento em que ha mais ocorréncia dessa patologia, sendo a maior prevaléncia em cées de
meia idade e idosos como descrito por Dettwiler et al (2023) e Mazaro et al (2023). Em relagéo
aos fatores de risco, 0 paciente em questdo apresentava quadro de dermatite cronica desde os 2
anos de idade, o que se enquadra a um possivel fator de risco estudado por Fontaine et al. (2009)
que citam que em uma situacdo de inflamacao cronica da pele, a ativacdo e proliferacdo crénica
de linfécitos pode ser estimulada pelo contato com antigenos do ambiente e/ou anormalidades
na funcdo das células de Langherans, fazendo com que a proliferacdo desses linfécitos ativados

possam dar origem posteriormente a um linfoma cutaneo.

As manifestacdes clinicas sdo inespecificas e podem mimetizar muitas dermatites
(COUTO, 2015a). Sendo os labios, gengiva, espelho nasal e palpebras as regides mais afetadas
(FONTAINE et al., 2009) bem como pele hirsuta e coxins, podendo ocorrer de forma individual
ou simultanea no mesmo animal (ALBANESE, 2017; DETTWILER et al., 2023) onde nas fases
inicias da doenca torna-se dificil diferenciar a condi¢cdo neoplasica de quadro inflamatério
linfocitico cutaneo (MURPHY'; OLIVRY 2000) assemelhando-se com os sinais clinicos do cdo

descrito deste relato.

A citologia € um exame de triagem, que isoladamente ndo é capaz de concluir o
diagnostico de linfoma cutaneo devido a suas limitagdes, como por exemplo a ndo identificacdo
de expansdo clonal, além da dificuldade de avaliacdo caso os linfocitos ndo estejam atipicos
(FONTAINE et al., 2009; ROOK, 2019). Em estagios mais avancados da doenga pode-se
visualizar agregados de linfocitos, plasmacitos, histidcitos e eosindfilos na porgdo superior da
derme, infiltrando ou comprimindo a epiderme (DALECK; DE NARDI, 2016). No caso da
paciente, observou-se proliferacdo de células redondas neopléasicas (linfécitos médios) com

citoplasma escasso e basofilico, linfocitos entremeados por neutrdfilos e presenca de mitose

50



aberrante, necessitando de mais exames complementares para que fosse possivel um

diagnostico definitivo.

O diagnostico definitivo ocorre com exame histopatoldgico, sendo mais indicado a
bidpsia de lesbes ndo contaminadas e ndo ulceradas, placas ou nddulos intactos. Porém, a
avaliacdo histopatoldgica, em alguns casos, pode ser inconclusiva, sugerindo como diferencial
as desordens histiociticas, que devem ser caracterizadas com auxilio da técnica de imuno-
histoquimica (FONTAINE et al., 2009), o que pdde ser comprovado neste relato, uma vez que
os achados descritos da histologia sugeriram uma alteracdo pouco especifica, fazendo-se

preciso a solicitacdo da técnica de imuno-histoquimica para um laudo com exatidao.

Conforme Aradjo et al. (2017) dados clinicos e exames adicionais como hemograma,
radiografias e ultrassom sdo importantes para determinar se ha linfoma reagente e detectar
precocemente possiveis metastases. Sendo radiografia e hemograma solicitados para o paciente
descrito no relato. Na radiografia ndo foi possivel avaliar aumento de linfonodos mediastinais
e esternais, bem como presenca de manchas pulmonares. Quanto ao hemograma, no exame
sanguineo prévio a quimioterapia, a paciente ndo apresentou anemia normocitica normocrémica
caracteristica (NEUWALD et al., 2014). Ademais, Souza (2020) informa que a leucocitose
pode estar presente e estar relacionada com processos imunomediados e infecgdes secundarias,

no entanto ndo houve essas alteragdes no hemograma neste caso.

A Lomustina é um quimioterapico amplamente usado nessa enfermidade, que costuma
ter boa resposta na reducgdo dos sinais clinicos, tendo taxa de resposta de 84% (Risbon et al.,
2006; Laprais e Olivry, 2017). Diante disso, essa foi a droga escolhida no protocolo
quimioterapico no caso em questdo, cujo a dose utilizada foi a de 60mg/m? como indicado por
Daleck e de Nardi (2016). Somado a esse, houve a adicdo da prednisona no protocolo do
paciente, uma vez que a prednisona é um glicocorticdide que apresenta atividade antitumoral
contra linfoma (CHUN, 2009) favorecendo a melhora clinica bem como alivio paliativo, pois
segundo Lorimier (2006), os linfocitos normais e neoplasicos sdo sensiveis a esse corticoide,
resultando em apoptose decorrente de sua ligagéo a receptores nucleares, o que justifica o fato
da boa resposta observada a este farmaco pela paciente. Daleck e de Nardi (2016) também
preconiza que os &cidos graxos docosahexaenoicos (DHA) e o eicosapentaenoico (EPA),
presentes no dmega 3, devem fazer parte da dieta de animais com neoplasias, auxiliando para a
normalizagdo de algumas alteragdes metabolicas comuns na sindrome de caquexia observada

nos pacientes oncoldgicos, os mesmos foram instituidos como terapia para a paciente. Apos a
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primeira dose do quimioterapico, a paciente teve um quadro neutropenia e leucopenia, efeitos

colaterais que corroboram com os descritos por Kristal et al. (2004) e Risbon et al. (2006).

Apesar de Chan et al. (2018) observar que h& sobrevida maior para casos que
apresentavam manifestacdo mucocutanea em relacdo a manifestacdo cutdnea, como 0s
observados neste caso, 0 prognéstico da paciente continua reservado/desfavoravel, pois, como
descrito na literatura, o curso da doenca costuma ser muito agressivo e de dificil controle
(MAXIMO, 2021).

2.6 CONCLUSAO

Sendo assim, pode-se concluir que o linfoma cutaneo epiteliotropico é uma neoplasia
rara, de curso progressivo e rapido, que pode acometer qualquer animal independe do sexo e
raca, apesar de haver predisposi¢do por algumas, tendo com maior incidéncia cées de meia
idade a idosos. O diagndstico definitivo acontece através do exame histopatoldgico, que quando
ndo conclusivo, associa-se a imuno-histoquimica, contudo ndo descartando a citologia como
exame de triagem. E importante diagnosticar e classificar o tipo de linfoma para melhor escolha
da conduta terapéutica que serd aplicada. Como a probabilidade de cura € baixa, o tratamento
quimioterapico busca melhora clinica e consiste em uma medida paliativa para trazer qualidade

de vida ao paciente oncoldgico, uma vez que o prognostico é desfavoravel.
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