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RESUMO

O Estagio Supervisionado Obrigatorio (ESO) proporciona ao graduando de Medicina
Veterinaria a aplicagdo de conhecimentos adquiridos em sala de aula, no decorrer do curso, a
pratica da profissdo. O presente trabalho objetiva relatar um caso clinico de Linfoma Extranodal
Ocular acompanhado na rotina da Clinica Veterinaria 24 Horas Pet Home, localizada na cidade
de Mossord, Estado do Rio Grande do Norte, de um paciente felina, SRD, de aproximadamente
4 meses de idade, pesando 1,8 kg, com histérico de aumento progressivo e rapido de massa
intraocular de coloragdo avermelhada no olho direito, com consequente reducdo do tamanho da
pupila, além de aumento bilateral em linfonodos popliteos, sub-mandibulares e pré-escapulares.
O diagnostico foi realizado por citologia através de PAAF dos linfonodos sub-mandibulares. A
paciente foi submetida a terapia topica com Acetato de Prednisolona 10mg/ml, uma gota a cada
4 horas por 3 dias, seguindo de mais 10 dias de terapia, a cada 6 horas, alem de Prednisolona
via oral, na dose de 1 mg/kg, a cada 24 horas, por 7 dias. Ao termino desta terapia ocorreu
remissdo parcial da neoplasia. Posteriormente, submetida a um ciclo de terapia CHOP de 4
semanas de duracdo, onde na primeira semana utilizou-se Sulfato de Vincristina (0,75 mg/mz2,
IV) e Prednisolona (2 mg/kg, VO), na segunda semana Ciclofosfamida (200 mg/mz?, VO) e
Prednisolona (1,5 mg/kg, VO), na terceira semana Sulfato de Vincristina (0,75 mg/mz, IV) e
Prednisolona (1 mg/kg, VO) e na quarta semana Doxorrubicina (25 mg/mz, 1V) e Prednisona
(0,5 mg/kg, VO). Apos a terapia houve remissdo total tumoral, concluindo-se que ela foi

satisfatoria.

Palavras-chave: linfoma ocular; linfossarcoma; linfoma extranodal; quimioterapia.



ABSTRACT

The Mandatory Supervised Internship provides the graduate student of Veterinary Medicine the
application of knowledge acquired in the classroom during the college, to the practice of the
occupation. This paper aims to report a clinical case of ocular extranodal lymphoma followed
in the routine of the 24 hours Veterinary Clinic Pet Home, located in the city of Mossor6, Rio
Grande do Norte, from a 4-years-old mixed breed feline patient, weighing 1.8 kg, with a history
of rapid and progressive increase of a reddish intraocular mass in the right eye, with consequent
reduction of pupil size, in addition to bilateral increase in popliteal, submandibular and
prescapular lymph nodes. The diagnosis was made by cytology through fine needle aspiration
of the submandibular lymph nodes. The patient underwent topical therapy with prednisolone
Acetate 10 mg/ml, one drop every 4 hours for 3 days, followed by 10 more days of therapy,
every 6 hours, and oral Prednisolone 1 mg/kg, every 24 hours, for 7 days. At the end of this
therapy there was partial remission of the neoplasm. Subsequently, she underwent a 4-week
cycle of CHOP therapy, where in the first week Vincristine Sulfate (0.75 mg/mz?, 1V) and
Prednisolone (2 mg/kg, VO) were used, and in the second week Cyclophosphamide (200
mg/m2, VO) and Prednisolone (1.5 mg/kg, VO), in the third week Vincristine sulfate (0.75
mg/mz2, 1V) and Prednisolone (1 mg/kg, VO) and in the fourth week Doxorubicin (25 mg/mz,
IV) and Prednisolone (0.5 mg/kg, VO). After therapy there was total tumor remission,

concluding that the therapy was satisfactory.

Key-words: ocular lymphoma, lymphosarcoma, extranodal lymphoma, chemotherapy
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1 INTRODUCAO

A realizacdo do Estagio Supervisionado Obrigatério (ESO) proporciona ao graduando
de Medicina Veterinaria a aplicagdo de conhecimentos adquiridos em sala de aula, no decorrer
do curso, a pratica da profissdo. O convivio com a rotina clinica durante o estigio prepara e
qualifica o futuro profissional para os desafios da profissdo, a medida que estimula o raciocinio
clinico, aprimora técnicas de procedimentos e de coletas, desenvolve a conduta ética e postura

profissional.

O ESO foi realizado na Clinica Veterinaria Pet Home 24 horas, localizada na Avenida
Rio Branco, n° 1794, Centro de Mossord, Rio Grande do Norte, com carga horario de 30 horas
semanais, perfazendo um total de 240 horas exigidas. O estagio teve inicio em fevereiro de
2022.

A Clinica Pet Home foi escolhida para local de estagio por possuir uma boa casuistica
de atendimentos didrios, contando com as especialidades de Oftalmologia, Ortopedia,
Cardiologia, Dermatologia e Clinica Geral. Também possui internamento proprio para gatos,
internamento para doencas infecciosas e doencas ndo infecciosas de caes. Possibilita
atendimento de Urgéncia e Emergéncia e imunizacdo de cées e gatos, por permanecer aberto
24 horas. Possui também centro cirargico e equipe cirargica completos. Durante os meses de
estagios foi possivel acompanhar diversos atendimentos e procedimentos, dentre eles um caso
de Linfoma Ocular em uma paciente da espeécie felina (Felis catus), o qual sera discutido neste
trabalho.

O linfoma é uma das neoplasias incluidas no grupo dos tumores hematopoiéticos, e é
definido como a proliferacdo de células linfoides malignas, afetando essencialmente os
linfonodos ou 6rgdos viscerais como o figado ou o baco, podendo originar-se em basicamente
qualquer tecido (VAIL, 2017). O linfoma é a neoplasia felina mais comum, compreendendo
mais de 50% de todos os tumores hemolinfaticos (CHOY; BRYAN, 2015). Cerca de 2% de
todas as neoplasias que acometem felinos, sdo representadas pelos tumores oculares e seus
anexos (DUBQY, 2006).

Na&o se conhece a etiologia precisa do linfoma felino em muitos casos, entretanto, causas
virais sdo bem definidas, havendo infec¢des tanto pelo Virus da Leucemia Felina (FeLV)
quanto pelo Virus da Imunodeficiéncia Felina (FIV). O linfoma pode ser encontrado em felinos
de qualquer idade, sexo ou raca (CHOY; BRYAN, 2015)
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Quatro formas anatdmicas de apresentacdo podem ocorrer em cdes e gatos com linfoma:
multicéntrica, mediastinico, alimentar e extranodal. A forma extranodal acomete 6rgdos ou
tecidos neural, renal, ocular e cutdneo (NELSON; COUTO, 2015). A forma extranodal ocular
recebera énfase neste trabalho.

O linfoma ocular acomete de forma expressiva os felinos tanto em sua forma priméria
quanto associado (NELSON; COUTO, 2015). No linfoma ocular priméario, ocorrem, com
frequéncia, uveite, glaucoma, hipopio e hifema. E possivel que ocorram formagao de nédulos
oculares, infiltracdo do nervo 6ptico e comprometimento da retina (CALAZANS; DALECK;
NARDI, 2016). O diagndstico de linfoma felino pode ser auxiliado através da realizacdo de
analises clinicas, radiografias, ecografia e ressonancia magnética. No entanto, apenas a

citologia e, preferencialmente, a bidpsia, podem confirmar o diagnostico (TOME, 2010).

O tratamento principal para animais com linfoma € a quimioterapia, dado que linfomas
sdo (ou irdo se tornar) neoplasias sisttémicas. Cirurgia, radioterapia, ou ambas podem ser
utilizadas para tratar os linfomas localizados antes ou durante a quimioterapia (NELSON;
COUTO, 2015). A escolha do protocolo de quimioterapia deve ter em conta a classificacdo do
linfoma. O prognostico desta doenca é variavel, consoante o estado clinico do animal, o tipo e

estadio de linfoma e a resposta ao tratamento (TOME, 2010).

No presente trabalho objetivou-se a descri¢do de um caso de Linfoma Extranodal Ocular
em uma paciente da espécie felina (felis catus) filhote, sem raca definida, atendida durante o

periodo de acompanhamento do estagio na Clinica Veterinaria Pet Home.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Desenvolver atividades préaticas alicercadas na teoria adquirida ao longo da graduacao

e descrever as atividades de uma clinica veterinaria 24 horas de pequenos animais.

2.2 Objetivos especificos

e Acompanhar atendimentos e procedimentos realizados por médicos veterinarios da
clinica;

e Discutir terapias e condutas clinicas baseadas no conhecimento adquirido em cada
disciplina pertinente aos casos clinicos;

e Desenvolver habilidades préaticas inerentes a situacGes de urgéncia, emergéncia e

monitorizagdo de pacientes em internamento;

e Relatar um caso clinico de Linfoma Extranodal Ocular Felino.
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3 REVISAO BIBLIOGRAFICA
3.1 Linfoma felino

3.1.1 Definicao, etiologia e epidemiologia

Segundo Tomé (2010), a neoplasia é uma afecgio comum em medicina veterinaria. E
caracterizada por um crescimento anormal, ndo coordenado e persistente de tecido, com
capacidade de ultrapassar os limites de regulacdo celular normais e, quando maligna, tém
capacidade de invasdo local e de metastizacdo (MORRIS; DOBSON, 2001).

Linfoma (linfoma maligno, linfossarcoma) € uma neoplasia linfoide que se origina a
partir de orgaos ou tecidos solidos (linfonodos, figado, baco e olho), e que se caracteriza pela
proliferacdo clonal de linfocitos malignos (NELSON; COUTO, 2015; CALAZANS;
DALECK; NARDI, 2016). Pode se desenvolver em praticamente qualquer 6rgao, pela continua
migracdo dos linfécitos pelos diferentes tecidos do organismo (CALAZANS; DALECK;
NARDI, 2016). O linfoma é a neoplasia felina mais comum, compreendendo mais de 50% de
todos os tumores hemolinfaticos (CHOY; BRYAN, 2015).

Da linhagem linfoide originam-se: leucemias linfociticas, os plasmocitomas, o linfoma
de Hodgkin e de ndo Hodgkin (SAMPAIO, 2000). Segundo Calazans, Daleck e Nardi (2016),
de acordo com a terminologia humana, os linfomas que ocorrem nos animais domésticos sdo
conhecidos como ndo Hodgkin, cujo comportamento biologico, epidemiologia, morfologia
celular e fenotipagem séo bastante similares entre 0s seres humanos e 0s pequenos animais,

representando cerca de 90% das neoplasias hematopoiéticas nos caes e gatos.

N&o se conhece a etiologia precisa do linfoma felino em muitos casos, entretanto, causas
virais sdo bem definidas, havendo infec¢des tanto pelo Virus da Leucemia Felina (FeLV)
quanto pelo Virus da Imunodeficiéncia Felina (FIV) (CHOY; BRYAN, 2015). Embora a
prevaléncia da viremia em gatos com linfoma varie com a forma de apresentacdo anatbmica
(NELSON; COUTO, 2015), a imunossupressdo ¢ um estado que possivelmente predispde a
essa neoplasia. Em gatos, a Imunodeficiéncia Viral Felina e a Leucemia Viral Felina sdo
consideradas fatores predisponentes ao linfoma, embora a incidéncia de felinos positivos para
esses virus tenha diminuido com a pratica da vacinacdo (CALAZANS; DALECK; NARDI,
2016).
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O Virus da Leucemia Felina (FeLV) é a principal causa de linfoma felino devido a
geracdo de mutagénese insercional do virus no genoma do gato, nos quais os prévirus podem
se inserir em regides regulatérias, ativando um protooncogene ou desativando um gene
supressor (FUKUMASU, 2015). O Virus da Imunodeficiéncia Felina desempenha um papel
indireto, causando imunossupressdo no organismo (VAIL, 2007). A idade média dos gatos
FeLV positivos com linfoma quando vistos na primeira vez é 3 anos, enquanto a media da idade
dos gatos FeLV negativos com linfoma é de 7 a 8 anos (NELSON; COUTO, 2015).

A exposicao ao tabagismo passivo também foi relatada como incrementadora do risco
de desenvolvimento de linfoma em 2,4 a 3,2 vezes, dependendo do periodo de exposicao
(CHOY; BRYAN, 2015). Alguns autores (WOOLDRIDGE et al., 2002) relatam associagdo
entre o linfoma felino e o estado de inflamacdo crénica, tal como a doenca inflamatoria
intestinal (TOME, 2010). Os fatores genéticos e moleculares envolvidos no desenvolvimento
de linfoma felino incluem a alteracao da expressao do gene de supressdo tumoral, modificacdes

na proliferacdo celular e apoptose (MAYR et. al, 2002).

O linfoma pode ser encontrado em felinos de qualquer idade, sexo ou raca (CHOY;
BRYAN, 2015). Porém existem dois picos claros de apresentacéo, sendo um em animais com
menos de 2 anos e outro em animais mais velhos, de 6 a 12 anos (FUKUMASU et. al, 2015).
Gatos siameses e de racas orientais apresentam maior risco de desenvolver linfoma
(CALAZANS; DALECK; NARDI, 2016).

3.1.2 Apresentacdes anatdomicas do linfoma

Nesta espécie o linfoma adquire diversas apresentacdes, incluindo a forma digestiva,
mediastinica, nodal e extranodal (TOME, 2010). O linfoma digestivo é caracterizado pelo
envolvimento gastrico, intestinal ou dos linfonodos mesentéricos, ou ainda uma combinacéo
destes. Pode estar presente sob a forma de massa isolada ou difusa infiltrativa em areas extensas
(VAIL, 2007; ARGYLE, 2008). A maioria dos gatos que apresentam esse tipo de linfoma tem
idade avancada e € negativa para o virus FeLV (CALAZANS; DALECK; NARDI, 2016). O
linfoma mediastinal esta frequentemente relacionado a infeccdo pelo FeLV. Observa-se, em
gatos com menos de 3 anos de idade e ja foi considerado a forma mais prevalente de linfoma
na espécie (FIGUEIREDO; ARAUJO, 2011). Segundo Tomé (2010), pode envolver o timo e
os linfonodos mediastinicos e esternais. Uma apresentacdo anatdmica pouco frequente em gatos

é a nodal, envolvendo inicialmente apenas um linfonodo periférico, representando
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aproximadamente 4% a 10% dos casos (VAIL, 2007). Na forma extranodal, os 6rgéos ou
tecidos envolvidos incluem o SNC, renal, ocular e cutdneo (NELSON; COUTO, 2015).

3.1.3 Linfoma extranodal ocular

Os tumores oculares podem ser classificados em primarios ou secundarios. Os primarios
sdo aqueles que se originam das proprias células do olho, ja os secundarios sdo aqueles que
possuem uma origem em uma regido proxima e atingem o olho por extensdo, metastases de
neoplasias de outras partes do corpo, ou metastases de neoplasias sistémicas (WILLIS;
WILKIE, 2001; NARANJO; DZIEZYC; MILICHAMP, 2011).

O linfoma, dentre as neoplasias secundarias intraoculares, possui uma ocorréncia
comum em gatos (BANDINELLI et al., 2020). Tanto o envolvimento ocular primario quanto o
envolvimento ocular associado & forma multicéntrica s&o comuns nos gatos (NELSON;
COUTO, 2015). Pode ocorrer linfossarcoma infiltrativo corneal, conjunctival, uveal e orbital;
hemorragia retinal associada com anemia severa e diminui¢do da motilidade pupilar (STILES,
2014), uveite e presenca de massa visivel na iris (MURPHY, 2013). Todos os tecidos do olho
podem originar células neoplasicas, e cada tipo tumoral pode demonstrar uma clinica diferente
(WILLIS; WILKIE, 2001).

3.1.4 Sinais clinicos

Uma variedade de sinais e lesbes podem estar presentes, incluindo fotofobia,
blefaroespasmo, epifora, hifema, hipopion, massas oculares, infiltracdo da palpebra terciéria,
uveite anterior, envolvimento coriorretiniano e descolamento de retina (NELSON; COUTO,
2015). E possivel que ocorram formacdo de nédulos oculares, infiltracdo do nervo 6ptico e
comprometimento da retina. 0 que leva os tutores a procurar atendimento veterinario
(CALAZANS; DALECK; NARDI, 2016; DUBIELZIG, 2017). Pode ter uma apresentacdo uni
ou bilateral (HAEYS, 2006). A busca por um diagnéstico precoce é importante, devido a alta
probabilidade de malignidade de tumores oculares em gatos (DAVIDSON, 2009).
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3.1.5 Diagnéstico

Como o linfoma felino é uma neoplasia do sistema linfoide que, em geral, acomete
diversas localizacGes, recomenda-se a completa avaliacdo diagndstica, a fim de confirmar o
diagndstico e a localizagdo anatémica (ou localizagdes) e estabelecer dados basais no intuito de
avaliar a resposta a tratamento subsequente (CHOY; BRYAN, 2015).

O plano diagndstico deve incluir o exame citoldgico e/ou histopatoldgico do tecido
comprometido, sendo os exames de auxilio diagndstico mais utilizados 0 hemograma, testes de
funcdo hepatica e renal, proteinograma, exames radiograficos do térax, ultrassonografia
abdominal e, em gatos, testes soroldgicos para FIV e FeLV. (CALAZANS; DALECK; NARDI,
2016).

Frequentemente a citologia aspirativa fornece ao clinico veterinario informacdes
sugestivas para o diagndstico de linfoma (FUKUMASU, 2015). O aspirado com agulha fina é
a abordagem diagndstica menos invasiva, que ainda oferece uma grande oportunidade de definir
0 processo maligno, além de ser minimamente invasivo e raramente exige sedacdo ou anestesia.
Com frequéncia, o diagndstico pode ser feito com rapidez e baixo custo para o paciente e 0
proprietario, respectivamente (CHOY; BRYAN, 2015). Os linfomas séo caracterizados por
uma populagcdo monomorfica de células linfoides imaturas de tamanho grande. Essas células
geralmente sdo maiores gque sua contraparte normal, possuem uma relacdo N:C anormalmente
baixa, cromatina grosseira e nucléolos evidentes (NELSON; COUTO, 2015). Quando os
achados citologicos ndo forem conclusivos, recomendam-se histopatologia (CHOY; BRYAN,
2015).

Com a avaliacdo histopatoldgica, é possivel classificar os linfomas em diferentes
categorias, de acordo com o grau de malignidade. Morfologicamente, sdo determinados o
padrdo de crescimento (difuso ou folicular) e a constituicdo celular (células pequenas ou
grandes, clivadas ou ndo e diferenciacdo plasmocitaria). Os linfomas de baixo a médio grau de
malignidade abrangem os linfomas linfocitico, centrocitico, centrociticocentroblastico,
linfomas de células T pleomorfico, linfoplasmacitico e os linfomas de zona T. Os linfomas de
alto grau de malignidade classificam-se em imunoblastico, centroblastico, linfoblastico e
linfoma de grandes células anaplasico (CALAZANS; DALECK; NARDI, 2016).

Em geral, o hemograma e o perfil bioquimico ndo sdo diagndsticos para cées e gatos

com linfoma (NELSON; COUTO, 2015). O hemograma pode indicar a presenca de anemia,
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normalmente normocitica, normocrémica e ndo regenerativa, associada a doenca crénica. Por
vezes é uma anemia regenerativa indicativa de perda de sangue ou hemélise (TOME, 2010).
Observa-se leucocitose com aumento de neutrofilos bastonetes com maior frequéncia em
relacdo a leucopenia, podendo indicar infec¢bes secundarias (CALAZANS; DALECK;
NARDI, 2016). No perfil bioquimico devem ser incluidos pard@metros hepéaticos, como alanina
aminotransferase (ALT) e fosfatase alcalina sérica (FAS), e renais, como ureia e creatinina.
Podem também ser incluidos os eletrolitos, albumina, proteinas totais, e, caso estas ultimas

estejam aumentadas, deve solicitar-se um proteinograma (LOPES, 2021).

Quanto a radiografia, deve-se realizar esse exame em trés incidéncias diferentes,
permitindo a investigacdo de metastase pulmonar, causada pela infiltracdo das células
neoplasicas nos linfonodos toracicos e mediastinais (CALAZANS; DALECK; NARDI, 2016).
A radiografia € citada como um meio que permite a identificacdo do local acometido pela
neoplasia em algumas de suas formas anatdmicas podendo indicar mudanga na forma ou
aumento no tamanho de algum érgdo. Porém, quando se trata de exames de imagem, a
ultrassonografia parece ser mais precisa pois, aponta infiltracdo e perda da arquitetura além de
sugerir o estagio do linfoma. Pode também ser Gtil na orientacdo durante puncgéo aspirativa ou
biopsia. A ultrassonografia auxilia muito na avaliacdo do globo ocular, pois torna possivel a
visualizacao do tamanho da massa, de suas margens e de estruturas adjacentes comprometidas
(DOBSON; MORRIS, 2007).

3.1.6 Estadiamento

O estadiamento clinico obedece as regras estabelecidas pela OMS e pode ser utilizado para caes
e gatos (CALAZANS; DALECK; NARDI, 2016). O sistema de estadiamento clinico para

linfoma felino esta apresentado na tabela 1.

Tabela 1 - sistema de estadiamento clinico para linfoma felino. Fonte: CALAZANS et. al,
2016
ESTADIO |

- Nodulo solitario (extranodal) ou em um unico linfonodo (ou 6rgéo linfoide);

- Inclui tumores intratoracicos;
ESTADIO Il

- Presenga de um tumor extranodal com envolvimento do linfonodo regional;
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- Envolvimento de dois ou mais linfonodos do mesmo lado do diafragma;

- Presenca de dois tumores extranodais localizados do mesmo lado do diafragma, com ou
sem envolvimento dos linfonodos regionais;

- Presenca de um nddulo primario localizado no trato gastrintestinal excisavel, comumente
na regido ileocecal, com ou sem envolvimento apenas do linfonodo mesentérico relacionado;
ESTADIO III

- Presencga de dois tumores extranodais em lados opostos do diafragma;

- Aumento de dois ou mais linfonodos acima e abaixo do diafragma;

- Nddulo intra-abdominal ndo excisavel,

- Nddulos paraespinal ou epidural, independente das outras &reas tumorais;
ESTADIO IV

- Estéadios I, Il ou 111, com envolvimento do figado e/ou baco

ESTADIO V

- Estadios I, I, 11l ou IV, com envolvimento inicial do sistema nervoso central e/ou medula

0ssea.

3.1.7 Terapia e prognostico

Uma vez estabelecido o diagnostico de linfoma, o prognostico e as potenciais opcdes
terapéuticas devem ser discutidas com os familiares do animal (NELSON; COUTO, 2015). A
quimioterapia sistémica € a modalidade primaria de tratamento para linfoma felino. Sem o
tratamento clinico, os indices de mortalidade em gatos com linfoma séo préximos a 40 e 75%
com 4 e 8 semanas ap6s o diagnostico, respectivamente. Existe uma falta de consenso com

relacdo ao protocolo ideal. Consequentemente, muitos esquemas de tratamento sao especificos

para uma instituicdo ou clinica em particular. (CHOY; BRYAN, 2015).

Existem duas abordagens quimioterapicas principais em cédes e gatos com linfoma:
quimioterapia de inducéo, seguida de manutencdo e reinducdo (COP) ou quimioterapia mais
agressiva por um periodo delimitado, no final do qual nenhuma quimioterapia de manutencao
é usada (CHOP) (NELSON; COUTO, 2015). Na fase de inducdo, as doses sdo maiores e 0
intervalo entre as sessbes de quimioterapia é mais curto. Apds a remissdo, durante a fase de
manutencdo, as doses utilizadas sdo menores e o intervalo entre as sessdes é maior. O objetivo

dessa fase € manter a remissdo clinica da doenca. A terapia de resgate é a tentativa de uma
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segunda ou terceira remissdo com um curso agressivo de quimioterapia (CALAZANS;
DALECK; NARDI, 2016).

Na maioria das situacBes, recorre-se a combinacdo de diferentes farmacos. Esta
estratégia consegue um efeito citotéxico numa populacdo heterogénea de células neoplésicas e
previne de forma mais eficaz o desenvolvimento de resisténcias (TOME, 2010). O protocolo
com ciclofosfamida, vincristina e prednisona (COP) (quadro 1) é um dos mais antigos e tem
sido base para muitos outros protocolos quimioterapicos (CALAZANS; DALECK; NARDI,
2016). Quando a doxorrubicina é incluida em protocolos multifarmacos, o protocolo é o CHOP
(quadro 2) (NELSON; COUTO, 2015).

Quadro 1 - Protocolo COP (ciclofosfamida, vincristina e prednisona) para gatos. Fonte:
CALAZANS et. al, 2016

Semana de Ciclofosfamida Vincristina 0,75 Prednisona 2mg/kg,
administracao 300mg/mz2, VO ou mg/mz2, 1V VO
v

INDUCAO
12 X X X
22 X X
32 X X
42 X X X

MANUTENCAO
(1 ANO)

7 X X X
102 X X X
132 X X X
162 X X X
192 X X X
222 X X X
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Quadro 2: Protocolo CHOP (ciclofosfamida, vincristina, prednisona e doxorrubcina)
para gatos. Fonte: CALAZANS et. al, 2016

Semana Prednisona* Vincristina 0,7 Ciclofosfamida Doxorrubicina
2mg/kg, VO mg/mz, IV 250 mg/mz, IV ou 30mg/mz, IV
VO
1 X X
2 X X
3 X X
4 X X
5 Sem tratamento
6 X
7 X
8 X
9 X
10 Sem tratamento
11 X
12 X
13 X
14 X
15 Sem tratamento
16 X
17 X
18 X
19 X

*2 mg/kg, VO, diariamente na primeira semana; 1,5 mg/kg na segunda semana; 1 mg/kg na

terceira semana e 0,5 mg/kg na quarta semana.

Outros meios de tratamento que podem ser utilizados séo a cirurgia e a radioterapia,

estes podem ser realizados antes ou durante o tratamento quimioterapico geralmente para
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linfomas localizados (DALECK et al., 2016; MORRIS & DOBSON, 2007). A remocao
cirurgica completa de tumores localizados é uma forma de tratamento adequada para neoplasias
nos estadios iniciais ou com potencial limitado para metastizar (WITHROW, 2007). Este tipo
de procedimento é realizado somente nos casos de linfoma classificados clinicamente no estadio
| e Il ou entdio em massas isoladas extranodais e geralmente ao final do tratamento
quimioterapico (ALVES, 2018). A exenteracdo € a técnica mais indicada. Entretanto, é
considerado um tratamento agressivo e pode ndo ser bem aceito pelos tutores (DAVIDSON,
20009.

Apos iniciado o tratamento, a resposta do paciente a quimioterapia deve ser monitorada
a cada sessdo e classificada em: a) Remissdo completa: desaparecimento da doenga clinica; b)
Remissdo parcial: diminuigdo em 50% do tamanho do tumor, sem evidéncia de novos focos; c)
Doenca estavel: diminuicio ou aumento em até 50% do tamanho do tumor, sem
desenvolvimento de outro foco; d) Doenca progressiva: aumento de pelo menos 50% do
tamanho do tumor ou o aparecimento de novos tumores (CALAZANS; DALECK; NARDI,
2016).

Os fatores que influenciam o progndstico estdo relacionados com o animal, o tipo de
linfoma e a terapéutica instituida (LOPES, 2021). Gatos que atinjam a remissdo completa tém
um tempo de sobrevivéncia mais prolongado do que gatos que ndo respondam a terapéutica, ou
que apenas atinjam uma remissao parcial (MILNER et al. 2005; LINGARD et al. 2009; VAIL,
2017). Nelson & Couto (2015) afirmam que o indicador progndstico mais confiavel € a resposta
ao tratamento e que aqueles que alcancam remissdo completa quase sempre apresentam 0s

melhores resultados, com o tempo de sobrevida mediano (TSM) de um ano.
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4 METODOLOGIA

4.1 Local de estagio

O Estégio Supervisionado Obrigatorio foi realizado na Clinica Veterinaria 24 Horas Pet
Home, localizada na Avenida Rio Branco, Centro, na cidade de Mossord, Rio Grande do Norte,
no periodo de 01 de fevereiro de 2022 a 28 de marco. O estagio teve carga horaria semanal de

30 horas e carga horaria total de 240 horas.

A estrutura da clinica conta com um piso inferior e um superior. No piso inferior
encontram-se a recep¢do da loja, o setor de estética (banho e tosa), venda de medicamentos,
racdes e acessorios gerais para cdes e gatos. Também conta com o setor radiogréafico e sala de
administracdo. No piso superior encontra-se a clinica, que conta com uma recepcao, dois
consultérios (figura 1, B), trés internamentos (figura 1, A) - internamento de felinos,
internamento de doengas infecciosas e internamento de cdes com doencas ndo infecciosas - sala
de vacinacdo, centro cirdrgico e laboratério de patologia clinica.

Figura1: A) Internamento de cdes com doencas ndo infecciosas (demais internamentos seguem
0 mesmo padrdo); B) Sala de atendimento (consultério). Fonte: Acervo pessoal.
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4.2 Rotina da clinica

A clinica conta uma equipe de varios médicos veterinarios que trabalham por escala, em
regime de plantdes de 12 horas. A clinica funciona todos os dias da semana, durante todo o dia.
Os animais que chegam para consulta séo atendidos por ordem de chegada, quando nao se trata
de uma emergéncia médica. Durante todo o dia é ofertado o servico de imunizacdo de cdes e
gatos, também atendidos por ordem de chegada. As consultas com especialistas (Oftalmologia,
Ortopedia, Oncologia e Dermatologia) sdo realizadas mediante agendamento prévio e conforme
disponibilidade do Médico Veterinario Especialista.

No atendimento é executado minuciosamente o exame clinico em todas as suas etapas.
Quando necessarios exames complementares, a clinica dispde de laboratorio proprio que realiza
hemograma completo, bioquimicas séricas diversas, citologias, urinalise, entre outros. Também
é possivel realizar radiografias na propria clinica, além de eletrocardiograma e testes rapidos de
triagem para diagnotico de Leishmaniose, Dirofilariose, Anaplasmose, Erliquiose, Cinomose,
Doenca de Lyme, Giardiase, Parvovirose, Coronavirose, FIV, FeLV e Panleucopenia Felina.
Quando ha necessidade de internacédo, o paciente € mantido em um dos trés internamentos que
a clinica dispde, ficando o paciente monitorado 24 horas durante toda a sua permanéncia no
local. Os internamentos contam com bombas de infuséo, cilindros de oxigénio, glicosimetro,

tapetes térmicos e kit doppler vascular.

4.3 Rotina de estagio

O estagiario acompanha os médicos veterinarios nos atendimentos, auxiliando no exame
clinico. A partir da anamnese e da queixa principal, inicia-se o exame fisico completo. Quando
solicitado, o estagiario executa o exame fisico sob supervisdao do médio veterinario. Também
realiza procedimentos de coleta de sangue, acesso venoso para terapia, cistocentese,
toracocentese, abdominocentese, raspado cutaneo, enema, monitora e administra medicamentos

a pacientes internados.
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5 RELATO DE CASO
5.1 EXAME CLINICO

5.1.1 Anamnese

Uma gata, filhote, de aproximadamente 4 meses de idade, Sem Raca Definida, de 1,8
kg, foi levada ao atendimento médico especializado em oftalmologia na Clinica VVeterinaria 24h
Pet Home, no dia 31 de janeiro de 2022.

A tutora relatou que havia retirado o animal da rua hé cerca de um més e meio, estando
a gata aparentemente saudavel. A paciente passou por atendimento de rotina apds resgatada,
onde foi prescrito e administrado vermifugo a base de Febendazol 200 mg, Pamoato de Pirantel
144 mg e Praziquantel 50 mg, na dose de 0,5 ml/kg, via oral, em dose Unica, repetindo a dose
reajustada apds 15 dias, e realizado teste rapido diagnostico (imunocromatografico) de Fiv e
FeLV (FIV Ac/FeLV Ag Test Kit ALERE) de resultado negativo para ambos. Porém, cerca de
um més apos o atendimento de rotina, a tutora notou o surgimento de uma coloragédo
avermelhada no olho direito da gata (figura 2 e 3), de aumento progressivo e rapido, com
consequente reducédo do tamanho da pupila. Relatou que anteriormente, apos o surgimento da
afeccdo ocular, havia levado o animal a um outro atendimento veterinario onde foram prescritos
colirio a base de Tobramicina 0,3% e Meloxicam por via oral, ndo sabendo informar a posologia
das medicacOes prescritas e que ndo observou melhora com a terapia mencionada, por isso
buscou o atendimento especializado. A tutora relatou que a paciente se alimentava de racao

seca e que ndo havia realizado nenhuma imunoprofilaxia até 0 momento.

Figura 2: Massa iridiana ocupando todos os quadrantes, com consequente deformidade

em abertura pupilar. Fonte: foto cedida pela Oftalmologista Veterinaria Giovana Fixina.
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Figura 3: Paciente no momento do exame oftalmico, evidenciando massa iridiana. Fonte: foto

cedida pela Oftalmologista Veterinaria Giovana Fixina.

5.1.2 Exame fisico

A paciente apresentava-se alerta, responsiva ao ambiente, sem alteracdo em frequéncia
cardiaca e respiratdria, normotérmica, hidratada, e com mucosas normocoradas. Na palpacéo
dos linfonodos evidenciou-se linfadenomegalia bilateral em popliteos, pré-escapulares e

submandibulares. Apresentava normorexia, normodipsia, normoquezia, e urina sem alteracoes.

Ao exame do olho direito, notou-se resposta negativa ao Resposta a Ameaca e ao
Reflexo Pupilar Fotomotor. A conjuntiva, as palpebras e a cornea ndo apresentavam alteracoes.
Os vasos episclerais se apresentavam moderadamente ingurgitados. A camara anterior
encontrava-se rasa, com presenca de massa iridiana invadindo o espaco. A massa iridiana
possuia coloracdo rosada e se localizava especialmente no quadrante lateral. A pupila estava
miotica e a pressao intraocular aferida através de Tonémetro era de 12 mmHg. Né&o foi possivel

visualizar o fundo de olho.

O olho esquerdo ndo apresentava alteracbes e todas as suas estruturas estavam

preservadas. Havia Reflexo Pupilar Fotomotor e Resposta a Ameaca positivos.
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Foram solicitados exames complementares para auxiliar no diagnostico e na conduta

terapéutica a ser instituida.

5.2 EXAMES COMPLEMENTARES

5.2.1 Hemograma e bioquimicas séricas

O hemograma demonstrou apenas aumento na contagem total de eritrocitos de 11,23
milhdes/mm? (pardmetro de 3,5 a 8 milhdes/mm?3) discreto aumento na concentracdo de
hemoglobina de 14,2 g/dL (pardmetro de 7 a 14 g/dL) e discreta trombocitopenia de 141
mil/mm3 (151 a 600 mil/mm3). A creatinina e GGT estavam dentro dos pardmetros normais (0,7
al,7mg/dL e 1,3 a 5,1 U/l, respectivamente). As Proteinas Totais apresentaram aumento de 9
g/dL (parametro de 6,1 a 8,8 g/dL).

5.2.2 Puncéo Aspirativa por Agulha Fina

A amostra foi coletada do linfonodo submandibular direito e as ldaminas confeccionadas
coradas com Pandtico Rapido. Ao estudo citologico foram observados presenca abundante de
linfécitos em acentuada anisocitose e anisocariose, cromatina ligeiramente grosseira, nucléolo
arredondado e grande, disposto centralmente, além de ocasionais células apresentando dois
nucleos, citoplasma basofilico e com quantidade variada, hemacias e figuras de mitose. O

diagnostico foi de neoplasia mesenquimal redonda, suspeitando-se de linfoma.

5.2.3 Imunocromatografia para Fiv/FeLV

O exame imunocromatografico utilizado foi o Teste FIV Ac/FeLV Ag Test Kit ALERE,
realizado com amostra de sangue total fresco. Foi adicionada uma gota de sangue total
(aproximadamente 10 pL) e duas gotas do tampao em cada orificio do cassete. O resultado foi
interpretado ap6s 10 minutos de reacdo do teste. O resultado foi negativo tanto para FIV quanto

para FeLV, apresentando presenca de somente uma linha na janela C.
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5.2.4 Ultrassonografia ocular

O exame do globo ocular direito foi realizado em varredura transversal, pela técnica de
contato palpebral. A cdmara vitrea mediu 1,79 cm de didmetro. A cornea foi visualizada como
estrutura ecdica curvilinea. A lente apresentou discreta irregularidade e espessamento,
ecogenicidade aumentada de forma difusa tanto na regido nuclear quanto cortical, revelando
uma densidade aumentada em toda extensao da capsula do cristalino. Camara anterior e cAmara
vitrea apresentaram-se anecogénicas, ausentes de celularidade. Nervo Optico hipoecogénico e
levemente curvilineo, envolvido peca gordura retrobulbar hiperecéica. Musculos extra-oculares
com aumento de ecogenicidade estando adjacentes a gordura retrobulbar. Observou-se em
regido posterior area focal, ecogénica, irregular, ausente de neovascularizacdo ao exame

Doppler Color, medindo aproximadamente 1,1 x 0,95 cm.

O exame do globo ocular esquerdo foi realizado pela mesma técnica no exame do olho
direito. A cAmara vitrea mediu 1,48 cm de diametro. A cornea foi visualizada como estrutura
ecoica curvilinea. A lente apresentava caracteristicas sonograficas normais. A camara anterior
e a camara vitrea apresentaram-se anecogénicas, ausentes de celularidades. Nervo Optico
hipoecogenico e levemente curvilineo, envolvido pela gordura retrobulbar
hiperecoica. Musculos extraoculares hipoecogenicos adjacentes a gordura retrobulbar. Nao

foram visualizados formacdes e/ou cistos.

5.3 TERAPIA

Inicialmente foi prescrito terapia oftdlmica para o olho direito com colirio de Acetato
de Prednisolona 10mg/mL, uma gota a cada 4 horas, durante trés dias, seguido de mais 10 dias
com uma gota a cada 6 horas, além de Prednisolona 3mg/ml, na dose de 1 mg/kg, via oral, a
cada 24 horas, durante sete dias. Ao término desta terapia, caso nao houvesse efeito
consideravel, seria sugerido realizacdo de cirurgia de exenteracdo. Porém, ao término do uso de
Prednisolona houve remissdo parcial consideravel da massa (figura 4). Entdo, a paciente foi

encaminhada ao Oncologista Veterinario da clinica.

No atendimento com o oncologista a terapia quimioterapica foi iniciada. O protocolo
instituido foi o CHOP modificado, com duragdo de 4 semanas (quadro 3). Apos a terapia da

terceira semana a paciente apresentava remissdo completa da neoplasia (figura 5).



Quadro 3 - Terapia CHOP modificada, com duragdo de quatro semanas apenas.
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Semana Medicacao Dose Via
1 Vincristina 0,75 mg/m? v
Prednisolona 2 mg/kg VO

2 Ciclofosfamida 200 mg/m? VO
Prednisolona 1,5 mg/kg VO

3 Vincristina 0,75 mg/m? v
Prednisolona 1 mg/kg VO

4 Doxorrubicina 25 mg/m? v
Prednisolona 0,5 mg/kg VO

Figura 4: Remissdo de parte da massa iridiana ap6s terapia com corticoides, mais evidenciada

em quadrante lateral, podendo ainda se notar deformidade em abertura pupilar. Fonte: Acervo

pessoal.
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Figura 5: (A) Olho direito apresentando apenas sinais vestigiais de neoplasia no momento do
(B) inicio da administragdo de Doxorrubicina na quarta semana de terapia. Nota-se

proporcionalidade entre as pupilas e auséncia de massa tumoral.

Foram realizados semanalmente hemograma e perfil bioquimico renal e hepatico para
acompanhamento do estado geral da paciente. Nao houve mielossupressao grave e efeitos
gastrintestinais adversos. Ao término do tratamento observou-se remissdo de toda a massa

tumoral e preservacdo das estruturas oculares.
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6 RESULTADOS E DISCUSSAO

Diante da anamnese e dos sinais clinicos apresentados pela paciente do caso relatado,
chegou-se a suspeita de linfoma extranodal ocular. Ap6s o resultado da citologia e exame
oftalmico realizado por especialista, foi fechado o diagndstico. O linfoma é uma das neoplasias
mais frequentes em gatos, representando 90% dos tumores hematopoiéticos na espécie
(CALAZANS; DALECK; NARDI, 2016).

A etiologia do linfoma extranodal na paciente é incerta, uma vez que foram realizados
dois testes imunocromatograficos para FiV/FeLV, obtendo-se resultados negativos. Pelo pouco
tempo de vida e por anteriormente viver em situagdo de rua, ndo foi possivel obter um historico
longo dos habitos da paciente. N&o se conhece a etiologia precisa do linfoma felino em muitos
casos (CHOY; BRYAN, 2015). Apesar de ter um padrdo bimodal de apresentagéo clinica,
Choy & Bryan (2015) afirmam que ja ocorreram relatos de gatos com linfoma de apenas 6

meses de idade, e que pode ocorrer em qualquer idade.

Apesar de os linfomas extranodais geralmente serem secundarios, ndo havia indicios de
tumoracdes em outros 6rgdos do corpo da paciente. A paciente ndo apresentava sensibilidade e
dor a palpacdo abdominal, se alimentava de forma espontanea, ndo apresentava apatia, nao
apresentava alteracdes em ausculta e padrdo respiratério, podendo ser considerado, neste caso,
como um linfoma extranodal primario, de origem das préprias células do olho. Contudo, nao

foram realizados exames radiogréaficos de tdrax e ultrassom de abdome para comprovacao.

Calazans et. al (2016) afirmam que o exame citoldgico e/ou histopatoldgico do tecido
comprometido deve fazer parte do plano diagnostico. A paciente apresentava aumento de
linfonodos, sendo possivel realizar facilmente uma PAAF. A andlise citoldgica corrobora com
as caracteristicas descritas por Nelson & Couto (2015), sendo os linfomas caracterizados por
uma populacdo monomorfica de células linfoides imaturas de tamanho grande. Essas células
geralmente sdo maiores gque sua contraparte normal, possuem uma relacdo N:C anormalmente

baixa, cromatina grosseira e nucléolos evidentes.

Inicialmente sugeriu-se a exentera¢do do olho acometido, e consequente realizacdo de
exame histopatoldgico. Porém, a paciente mostrou excelente resposta com o0 uso de
Prednisolona topico e oral. A terapia com um Unico farmaco, a Prednisolona, a 2 mg/kg por via

oral 1 vez/dia durante 2 semanas, a seguir reduzindo-se a dose para 1 mg/kg e assim por diante,
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pode promover graus variaveis de alivio, com TSM relatado de cerca de 60 dias, afirmam Choy
& Bryan (2015). A terapia CHOP foi realizada, entdo, de maneira que apenas 4 semanas foram
necessarias para remissdo total da neoplasia. Na terceira semana de terapia CHOP, semana de
aplicacdo da Vincristina, a paciente ja evidenciava completa recuperacdao de suas estruturas
oculares. Entretanto, foi mantida a administracdo programada de doxorrubicina na semana

posterior, em infusdo continua de NaCl a 0,9%, durante 20 minutos.

Segundo Nelson & Couto (2015) o uso da quimioterapia adequada conduz ao aumento
da longevidade e da qualidade de vida de muitos pacientes oncolégicos, conseguindo-se, em

alguns casos, alcancar a cura.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

O Estégio Supervisionado Obrigatério realizado na Clinica Veterinaria Pet Home 24
horas no setor de Clinica Médica permitiu o aprimoramento e aplicagdo de conhecimentos
tedricos com significativa relevancia para uma graduacdo completa e bem sucedida. Participar
de uma rotina profissional antes de se inserir no mercado de trabalho capacita o futuro

profissional de uma maneira impar.

No presente relato de caso foi possivel concluir que a terapia CHOP modificada foi
consideravelmente eficaz na remissdo total na neoplasia ocular, permitindo ao paciente a

permanéncia da viséo e das estruturas anatdmicas envolvidas, sem a necessidade de cirurgia.
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