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RESUMO

Com o aumento da expectativa de vida dos animais de companhia, a incidéncia
de doencgas associadas a senilidade, como neoplasias, vem aumentando. Entre elas,
destaca-se o linfoma, representando cerca de 20% de todos os tumores caninos e 90%
das neoplasias hematopoiéticas. Anatomicamente, o linfoma pode se apresentar na
forma multicéntrica, mais comum nos cdes, mediastinal ou timica, alimentar, cutinea
ou extranodal. Na forma extranodal, ocorre presenca de tumor linfoide primdrio em
qualquer local fora do sistema linfdtico. Linfomas renais sdo comuns na forma
multicéntrica da doenga, porém os relatos de linfoma renal primario em cdes sdo
limitados. Os sinais clinicos em pacientes com linfoma renal sdo inespecificos, podendo
ocorrer apatia, vomito, poliuria, polidipsia e hiporéxia. A maioria dos pacientes
possuem renomegalia, dor a palpagdo abdominal, hipertensdo e azotemia. A
nefrectomia é recomendada nos casos de linfoma unilateral associada a quimioterapia
sistémica. Entretanto, mesmo com o tratamento quimioterapico, o linfoma renal
primario normalmente possui um prognostico desfavoravel. O objetivo deste trabalho é
descrever um caso de um canino, de oito anos de idade, com alteracoes renais
ultrassonogrdficas compativeis com processo neoplasico, sendo confirmado o
diagnostico de linfoma renal primario bilateral post mortem a partir do resultado de

avaliagao citologica e auséncia de acometimento de outros sitios anatomicos.
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ABSTRACT

Due to the increase in the life expectancy of pets, the incidence of diseases
associated with senility, such as neoplasms, has been increasing. Among them,
lymphoma stands out, representing about 20% of all canine tumors and 90% of
hematopoietic neoplasms. Anatomically, lymphoma can present in multicentric form,
more common in dogs, mediastinal or thymic, alimentary, cutaneous or extranodal. In
extranodal form, a primary lymphoid tumor occurs in any location outside the
lymphatic system. Renal lymphomas are common in the multicentric form of the disease,
but reports of primary renal lymphoma in dogs are limited. The clinical signs in
patients with renal lymphoma are nonspecific, and apathy, vomiting, polyuria,
polydipsia and hyporexia may occur. Most patients have renomegaly, abdominal pain,
hypertension and azotemia. Nephrectomy is recommended in cases of unilateral
lymphoma associated with systemic chemotherapy. However, even with chemotherapy,
primary renal lymphoma usually has an unfavorable prognosis. The objective of this
work is to describe a case of a canine, eight years old, with ultrasound kidney changes
compatible with the neoplastic process. The diagnosis of bilateral primary renal
lymphoma was confirmed post-mortem based on the result of cytological evaluation and

the absence of involvement of other anatomical sites.
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INTRODUCAO

Na medicina humana, acredita-se que a partir de 2020, as neoplasias constituirdo
a primeira causa de morte entre os brasileiros, seguido de doengas cardiovasculares. O
envelhecimento da populagdo associado a wurbanizagdo e industrializacdo ¢
acompanhado do aumento da exposicdo do homem a agentes mutagénicos e
carcinogénicos (CHAMMAS, 2013). Assim como no ser humano, tem-se observado
maior longevidade em cdes e gatos. Diante da intima convivéncia dos animais de
companhia com seus proprietarios, os animais também estdo sujeitos a condi¢des de
exposicao a agentes mutagénicos e carcinogénicos (DAGLI, 2015; CALAZANS;
DALECK; DE NARDI, 2016).



Considerando as alteragdes de condi¢des de vida dos animais de companhia, ha
uma tendéncia no aumento da incidéncia de doencas associadas a senilidade (KIMURA;;
TEIXEIRA, 2015). Em um estudo retrospectivo com 927 caes de trabalho militar,
neoplasias foram a segunda maior causa de morte ou eutanasia nos animais avaliados,
enquanto as doengas articulares degenerativas foram a causa principal, ambas afetando
caes com idade média de 10 anos (MOORE et al., 2001).

Trapp et al. (2010) ao compararem causas de Obito e faixa etaria de caes
provenientes de um hospital veterinario universitario, relataram que 6bitos em caes com
idade igual ou superior a dez anos ocorreram principalmente devido a neoplasias. Ja nos
caes com idade inferior a dez anos, os 6bitos foram principalmente em decorréncia de
disturbios infecciosos e parasitarios, seguido de causas por agentes fisicos (traumas e
obstrucdes gastrointestinais).

Resultados semelhantes foram encontrados por Huang et al. (2017) onde foram
avaliados dados de 2306 cdes domesticados em Taiwan com o objetivo de relatar as
principais causas de morte ou razdes para cutanasia. A idade média de morte da
populagdo estudada foi de 10,2 anos, sendo neoplasia a causa de morte principal,
seguida por envolvimento de multiplos 6rgdos e doengas cardiovasculares. Quando
avaliada a idade, verificou-se que cdes com idade inferior a 3 anos evoluiram ao 6bito
principalmente por doengas infecciosas, enquanto caes com idade igual ou superior a 3
anos por neoplasia.

Entre as neoplasias frequentes em caes, destaca-se o linfoma representando cerca
de 20% de todos os tumores caninos e 90% das neoplasias hematopoiéticas nos caes e
gatos. Acomete principalmente caes adultos e idosos, havendo também relatos em caes
jovens e ndo ha predisposi¢ao sexual (CALAZANS; DALECK; DE NARDI, 2016). Os
linfomas sao neoplasias que surgem a partir de proliferacdo anormal de células linfoides
B, células T ou, raramente, células NK, originadas principalmente de 6rgaos linfoides,
como linfonodos, medula 6ssea e baco. Devido a migracao de linfécitos pelos diferentes
tecidos do organismo, os linfomas também podem ocorrer em outros 6érgaos (BASTOS;
NOVIS, 2013).

A etiologia do linfoma canino ¢ desconhecida e provavelmente multifatorial,
envolvendo desordens imunoldgicas, viroses, predisposi¢do genética e fatores

ambientais como exposi¢do a radiacdo e agentes quimicos (VAIL; YOUNG, 2007).



Em um estudo de Gavazza et al. (2001), houve associagdo entre casos de linfoma
canino em animais que residiam em 4reas industriais e ao uso de tintas e solventes por
seus proprietarios, porém mais estudos devem ser realizados para comprovar esses
resultados. Acredita-se que pessoas expostas ao herbicida acido diclorofenoxiacético
(2,4-D) tém maior risco de desenvolver linfoma, mas ndo ha evidéncias suficientes
dessa relagdo no linfoma canino (JACOBS et al., 2004).

Em humanos, existe associagdo entre infeccdo por Helicobacter e linfoma
gastrico (AFZAL et al., 1999, KIM et al., 2011). Em estudos com caes de laboratorio,
esta infec¢do resultou na formagdo gastrica de foliculos linfoides (VAIL; YOUNG,
2007). O desenvolvimento de tecido linfatico associado a mucosa (MALT) pode ser um
precursor para o surgimento de linfoma em um 6rgdo normalmente desprovido de
MALT, como a mucosa gastrica (AFZAL et al., 1999).

Sabe-se que gatos portadores de imunodeficiéncia viral felina (FIV) e a leucemia
viral felina (FeLV) possuem mais chances de desenvolverem linfomas (CALAZANS;
DALECK; DE NARDI, 2016). Em caes, ndo foi estabelecida a relagao entre retrovirus e
linfoma, porém alteragdes no sistema imune como uso de imunossupressores €
trombocitopenia imunomediada podem predispor a esta neoplasia (VAIL; YOUNG,
2007).

Ainda hd muito a se esclarecer sobre a etiologia dos linfomas nos animais,
porém sua investigacdo ¢ essencial e contribui para estratégias terapéuticas e
preventivas, além de fornecer informacdes sobre o desenvolvimento do cancer humano,
considerando que os animais e seus proprietarios compartilham do mesmo ambiente,
fatores de risco e modo de vida (KIMURA; TEIXEIRA, 2015).

A classificacdo dos linfomas segue um sistema estabelecido pela Organizagado
Mundial da Satde (OMS), baseando-se em critérios morfoldgicos e imunoistoquimicos
(JIANG, BENNANI, FELDMAN, 2017). Anatomicamente, o linfoma pode ser
classificado em multicéntrico, mediastinal ou timico, alimentar, cutdneo e extranodal
(CALAZANS; DALECK; DE NARDI, 2016).

A forma multicéntrica ¢ a mais comum nos cdes e caracteriza-se por
linfadenomegalia regional ou generalizada, podendo haver envolvimento hepatico,
esplénico e da medula 6ssea. A forma mediastinal ou timica envolve os linfonodos

mediastinais e/ou timo, podendo haver infiltracdo na medula 6ssea, entretanto, pacientes



com linfoma multicéntrico também podem apresentar aumento dos mesmos linfonodos.
O linfoma alimentar, raro em cdes e mais frequente em gatos, ¢ caracterizado por
infiltracdo focal ou difusa no trato gastrintestinal com ou sem comprometimento de
linfonodos abdominais (NELSON; COUTO, 2015; CALAZANS et al., 2016).

O linfoma cutaneo ¢ dividido em epiteliotropico e ndo epiteliotropico. A forma
epiteliotropica ¢ a forma mais comum, sendo em sua grande parte classificada como
micose fungoide. Ocorre quando ha presenca de linfocitos neoplasicos na epiderme,
geralmente de origem T e pode haver envolvimento extracutaneo, como em linfonodos,
baco, figado ¢ medula 6ssea. J4 nos tumores ndo epiteliotropicos, ha presenca de
linfocitos neoplasicos na derme, podendo ser de origem B ou T (GOLDSCHMIDT;
HENDRICK, 2002; CALAZANS et al., 2016).

Por fim, o linfoma extranodal ¢ caracterizado pela presenca de tumor linfoide
primario em qualquer local fora do sistema linfatico, como olhos, sistema nervoso
central (SNC), ossos, testiculos, bexiga, rins, coracao e cavidade nasal (JACOBS et al.,
2004; VAIL; YOUNG, 2007).

Os sinais clinicos dos pacientes com linfoma estdo relacionados com a
localizagdo do tumor e estruturas comprometidas. Caes com linfoma multicéntrico
apresentam linfadenopatia, sinais inespecificos como anorexia, febre, letargia, perda de
peso e, se ha comprometimento da drenagem linfatica, pode haver edema (NELSON;
COUTO, 2015).

O aumento de estruturas craniomediastinais no caso do linfoma mediastinal pode
levar a tosse, dificuldade respiratoria, intolerancia ao exercicio, derrame pleural e
regurgitacdo. A hipercalcemia ¢ frequente nos casos de linfoma mediastinal, levando a
polidipsia e politiria. Alguns pacientes podem apresentar Sindrome de Horner, devido
envolvimento do tronco vagossimpatico. Além disso, o animal pode apresentar edema
de cabeca, pescogo ¢ membros anteriores devido a sindrome da veia cava superior
(JACOBS et al, 2004; VAIL; YOUNG, 2007; CALAZANS; DALECK; DE NARDI,
2016; TANAKA; OLIVA; DE NARDI 2016).

Animais com linfoma alimentar apresentam sinais inespecificos de trato
gastrointestinal como anorexia, vomito, diarreia, perda de peso e pode haver sinais de

obstrug¢ao intestinal e peritonite (NELSON; COUTO, 2015).



As lesdes de linfoma cutaneo podem ser Unicas, multifocais ou generalizadas.
Inicialmente, manifestam-se como alopecia e prurido e evoluem para manchas
eritematosas, papulas, placas espessadas, crostas e nodulos ulcerativos. Também pode
haver comprometimento de mucosa oral (GOLDSCHMIDT; HENDRICK, 2002; VAIL;
YOUNG, 2007).

Os sinais clinicos em cdes com linfoma extranodal dependem do o6rgao
envolvido. Por exemplo, quando localizado no sistema nervoso central, o principal sinal
¢ a convulsdo. No linfoma ocular ocorrem uveite, glaucoma, hifema e
comprometimento de retina, porém a uveite pode ser secundaria ao linfoma
multicéntrico. Insuficiéncia renal ocorre nos casos de linfoma renal. Deformidade e
secrecdo nasal estdo presentes no linfoma nasal (VAIL e YOUNG, 2007; CALAZANS;
DALECK; DE NARDI, 2016).

E importante diferenciar o linfoma de outras doencas que possuem sinais
semelhantes. Linfadenopatias podem ocorrer em infeccdes disseminadas, desordens
imunemediadas, metastases de outros tumores para os linfonodos e outros tipos
tumores. Os sinais clinicos relacionados ao linfoma alimentar podem estar presentes em
outras desordens gastrointestinais como em enterites, obstrugdes e ulceragdes
gastrointestinais e outros tipos tumores. Dermatites, piodermites, dermatopatias
autoimunes e outros tumores cutdneos podem ter aparéncia semelhante ao linfoma
cutaneo (VAIL; YOUNG, 2007).

O diagnostico do linfoma inclui avaliagdo da condicdo clinica geral do paciente,
avaliagdao laboratorial, exames de imagem e estadiamento clinico. A realizagdo de
hemograma permite avaliagdo de citopenias que podem sugerir envolvimento de medula
Ossea, sendo também importante a realizacdo de mielograma. Leucocitose pode estar
presente e estar relacionada com processos imunemediados e infecgdes secundarias. Os
exames bioquimicos de fungdo renal e hepatica auxiliam na avaliacdo do
comprometimento desses Orgdos, assim como para determinar mudancas e
contraindicac¢des no protocolo quimioterdpico (CHAMMAS, 2013). Dosagem de célcio
ionizado, acido urico, fosforo, albumina e eletrélitos sdo importantes considerando
sindrome paraneopldsica e sindrome de lise tumoral. Sorologias para doengas

infecciosas também sdo importantes para determinar doengas concomitantes que



possam interferir no progndstico e tratamento do paciente (BASTOS; NOVIS, 2013;
CALAZANS; DALECK; DE NARDI, 2016).

Na suspeita de linfoma cardiaco, o ecodopplercardiograma fornece informagdes
uteis quanto a presenca de massas, localizacdo e derrames pericardicos. Exame
radiograficos e a ultrassonografia abdominal auxiliam na avaliacdo de outros o6rgaos que
possam estar comprometidos (CALAZANS; DALECK; DE NARDI, 2016). Em
animais com suspeita de linfoma alimentar, endoscopia e/ou colonoscopia sdao uteis,
contudo a laparotomia exploratoria permite obtencao de amostras para biopsia mais
adequadas (VAIL; YOUNG, 2007).

A tomografia computadorizada ¢ o exame de escolha na avaliagdo
linfonodomegalias no toérax, abdome, pelve, cervical e outras regides, além de auxiliar
no acompanhamento da resposta do paciente ao tratamento (BASTOS; NOVIS, 2013).
A tomografia por emissdo de pdsitrons consegue localizar a neoplasia e sua extensao
com grande precisdo, tanto em sitios nodais como extranodais, porém sua utilizacdo na
medicina veterinaria ainda ¢ limitada (CALAZANS; DALECK; DE NARDI, 2016).

A puncdo aspirativa por agulha fina (PAAF) para avaliagdo citoldgica dos
linfonodos ou outros tecidos afetados ¢ um exame minimamente invasivo que oferece o
diagnostico de linfoma com baixo indice de falso-negativo (CALAZANS; DALECK;
DE NARDI, 2016). De acordo com Nelson ¢ Couto (2015), aproximadamente 90% dos
linfomas podem ser diagnosticados citologicamente. Contudo, a avaliagdo
histopatologica fornece maiores informagdes sobre a amostra, facilitando a classificagdo
do linfoma em diferentes categorias, de acordo com o grau de malignidade (VAIL;
YOUNG, 2007).

O estadiamento clinico do paciente segue classificagdes da OMS. Normalmente,
os pacientes se encontram nos estagios III, IV e V, visto que os proprietarios nem
sempre percebem os sinais clinicos iniciais da doenca (CALAZANS; DALECK; DE
NARDI, 2016). O estadiamento ¢ importante para determinar a extensdo da doenga e
definir o progndstico do paciente (NELSON; COUTO, 2015).

No estadio I ocorre envolvimento limitado de um linfonodo, exceto medula
Ossea. No estadio II ha envolvimento de linfonodos regionais. No estagio III ocorre
envolvimento generalizado dos linfonodos. No estadio IV, ha as mesmas altera¢des do

estadio III acrescido de envolvimento hepatico e/ou esplénico. O estddio V ocorre



quando ha envolvimento de medula 6ssea ou extranodal e qualquer alteragdo dos
estadios antecedentes. Os estadios sdo subclassificados em A e B pela auséncia ou
presenca de sinais sistémicos, respectivamente (NELSON; COUTO, 2015;
CALAZANS; DALECK; DE NARDI, 2016).

A escolha da abordagem terapéutica depende da condi¢do de cada paciente,
estadio da doenga, comprometimento sist€émico, presenca de sindrome paraneoplasica e
compromisso e condi¢do financeira do proprietario (VAIL, YOUNG, 2007). Visto que,
na maioria das vezes, o linfoma ¢ uma doenca sistémica, a quimioterapia ¢ o tratamento
principal, podendo ser associada a cirurgia e/ou radioterapia (NELSON; COUTO,
2015).

Na quimioterapia, a fase de indugdo ¢ composta por doses maiores e intervalos
entre sessdes menores, seguida pela fase de manuten¢do com doses menores e intervalos
maiores, objetivando manter a remissdo clinica da neoplasia. Por ultimo, a fase de
reindu¢do visa controlar reincidivas da doenga. Hé variagdes de acordo com o protocolo
terapéutico escolhido (CALAZANS; DALECK; DE NARDI, 2016).

Ha diversos protocolos de quimioterapia para o tratamento de linfoma, incluindo
protocolos de agente Unico ou agentes combinados. Em geral, as respostas aos
protocolos de quimioterapia combinada promovem maior tempo de sobrevida
comparado aos protocolos de agente unico (ETTINGER, 2003).

Um dos protocolos quimioterapicos mais antigos ¢ o COP, em que possui
combinagdo de ciclofosfamida, vincristina e prednisona, porém o protocolo CHOP,
onde se inclui a doxorrubicina, apresenta tempo de remissao e de sobrevida mais longos
do que o primeiro (CALAZANS; DALECK; DE NARDI, 2016). Nos casos de
acometimento de SNC, deve-se incluir agentes quimioterapicos que ultrapassem a
barreira hematoencefalica, como citosina arabinosideo (ETTINGER, 2003).

De acordo com Calazans, Daleck e de Nardi (2016), o protocolo quimioterapico
de eleigdo para cdes ¢ o UW Short de 19 semanas (UW-19), desenvolvido pela
Universidade de Wisconsin-Madison ¢ com base no CHOP, onde se institui intervalos
semanais de administracdo de ciclofosfamida, vincristina, prednisona e doxorrubicina.
Entretanto, pacientes debilitados podem necessitar de intervalos maiores de tratamento.

Outra variagdo do protocolo CHOP ¢ UW-25, onde inclui adigdo de L-

asparaginase e metotrexato e ¢ realizado em 25 semanas, podendo ter fase de



manuten¢do ou ndo (GARRETT et al., 2002). Segundo Chun (2009), a duragao média
da primeira remissdo com o protocolo UW-19 foi de 174 dias em comparagdo com 282
dias com o protocolo UW-25. Porém, faltam estudos comparando diretamente ambos
protocolos.

O acompanhamento do paciente durante o tratamento ¢ essencial, diante da
possibilidade de efeitos colaterais dos quimioterapicos. O uso de ciclofosfamida pode
levar a cistite hemorragica estéril, que ocorre secundaria a eliminagao de metabolitos
irritantes pela urina. A vincristina e doxorrubicina, normalmente bem toleradas,
possuem potencial mielossupressor, toxicidade gastrointestinal, entre outros (CHUN,
2009).

Caes com linfoma multicéntrico costumam ter uma resposta favoravel a
quimioterapia ¢ com bons resultados quanto a qualidade de vida (VAIL; YOUNG,
2007). Entretanto, no linfoma alimentar canino a doenga costuma ser difusa e ¢ comum
ter envolvimento hepatico, comprometendo a resposta do paciente. No linfoma cutaneo,
a resposta inicial pode ser favoravel, porém as taxas de remissdo sdo baixas
(ETTINGER, 2003; CALAZANS; DALECK; DE NARDI, 2016).

No caso de linfomas extranodais, quando solitirios, o paciente pode se
beneficiar apenas com terapia local e cirurgia, ja4 em casos generalizados, a
quimioterapia sist€émica deve ser considerada. Porém a literatura veterinaria ¢ limitada
quanto as diversas apresentacdes de linfoma extranodal e seus resultados terapéuticos
(VAIL; YOUNG, 2007).

O prognodstico do linfoma estd correlacionado com alguns fatores como
imunofendtipo, estadio e subestadio, hipercalcemia, classificagdo histoldgica, resposta
inicial ao tratamento, uso prévio de corticosteroides e resisténcia aos farmacos
quimioterapicos (ETTINGER, 2003).

Caes com tumores derivados de células T apresentam tempo de remissdo e
sobrevida mais curtos, comparados aos de células B (VAIL, YOUNG, 2007). Animais
em estadios clinicos mais avancados sdo mais propensos ao desenvolvimento de
sindrome de lise tumoral, devido a sensibilidade dos linfocitos aos antineoplasicos, e,
muitas vezes, ja possuem comprometimento de outros orgaos e alteragdes decorrentes
de sindrome paraneoplasica, o que interfere na tolerancia ao tratamento (CALAZANS;

DALECK; DE NARDI, 2016).
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A localiza¢dao do linfoma também ¢ um fator importante. Linfomas cutaneos,
gastrointestinais difusos, hepatoesplénicos e linfomas extranodais, dependendo do
tecido acometido e extensdo, podem ter um progndstico ruim (VAIL; YOUNG, 2007.)

O presente trabalho tem como objetivo relatar um caso de linfoma extranodal

renal bilateral em um canino.

RELATO DO CASO

Foi atendido no Hospital Veterinario da Universidade Federal de Uberlandia
(HV-UFU) um canino, macho, de oito anos de idade, sem raca definida, pesando
18,7kg, ndo castrado, com historico de hiporexia e apatia ha sete dias, um episddio de
€émese ha quatro dias e outro no dia da consulta. A proprietaria também relatou presenca
de carrapatos no animal no més anterior, negou histérico de antecedentes morbidos e
nao soube informar sobre historico familiar. Exceto pelas alteragdes ja citadas,
proprietaria negou alteragdes relacionadas ao sistema ocular, nervoso, tegumentar,
digestorio, respiratorio, urinario e cardiovascular.

No exame fisico, animal apresentava-se alerta, taquipneico, hidratado, sobrepeso
leve (escore corporal 7/9), temperatura retal 39,7°C, frequéncia cardiaca em 160
batimentos por minuto, mucosas oculares, orais e peniana réseas (normocoradas) e
umidas, tempo de preenchimento capilar (TPC) em 2 segundos, linfonodos periféricos
ndo reativos, pelame de boa qualidade e auséncia de alteragdes em ausculta cardiaca e
pulmonar. Na palpacdo abdominal notou-se renomegalia bilateral. Diante das altera¢des
encontradas, foi solicitado a proprietaria a liberacdo dos exames de ultrassonografia
abdominal, hematologicos (hemograma), bioquimicos séricos (dosagem sérica de
creatinina, ureia, fosforo, albumina e alanina aminotransferase-ALT), urinalise e razao
proteina-creatinina urinaria (UPC).

No hemograma, os resultados do eritrograma e leucograma estavam dentro dos
valores de referéncia para a espécie, sendo encontrada apenas trombocitopenia discreta
[149000/mm?* (intervalo de referéncia: 175000-500000/mm?)]. Dosagens séricas de
albumina, fosforo e ALT estavam dentro do intervalo de normalidade, porém azotemia
importante foi observada [creatinina 3,61mg/dL e ureia 131,8mg/dL (intervalos de

referéncia: 0,5-1,5mg/dL e 15-40mg/dL, respectivamente)]. A urinalise, coletada por
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cistocentese guiada por ultrassom, revelou urina isostentrica (densidade 1,012), odor
sui generis, pH acido, aspecto discretamente turvo, piuria (vinte pidcitos por campo),
hematlria (cinquenta hemacias por campo), presenca de cilindros granulosos (++) e
albumina (++) e UPC 2,39 revelou intensa proteinuria.

Ao exame ultrassonografico abdominal, ambos os rins se apresentavam com
formato anatomico e dimensdes alteradas (rim direito com aproximadamente 10,62 cm e
rim esquerdo com aproximadamente 10,58 cm, em eixo longitudinal), auséncia de
arquitetura interna, relacdo corticomedular indefinida, corticais renais heterogéneas
apresentando nodulagdes com areas hipoecoicas e hiperecodicas, pelves renais nao
definidas e diverticulos ausentes (Figuras 1 e 2). Tais alteragdes eram sugestivas de
processo neopléasico. Nao foram visualizadas alteracdes significativas em vesicula
urindria, baco, figado, estbmago, alcas intestinais, prostata e cavidade abdominal, nem

como, evidéncias de alteragdes em linfonodos abdominais ou massas abdominais.

Figura 1 — Imagem ultrassonografica do rim direito de um canino, macho, oito anos de
idade, sem rag¢a definida, realizada pelo Setor de Diagndstico por Imagem do HV-UFU.

1L 10.62 cm|
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Figura 2 — Imagem ultrassonografica do rim esquerdo de um canino, macho, oito anos
de idade, sem raga definida, realizada pelo Setor de Diagnostico por Imagem do HV-
UFU.

1L 10.58 cm

Diante da trombocitopenia encontrada e historico de presenca de carrapatos, foi
solicitado teste imunocromatografico para a deteccao de anticorpos anti Ehrlichia canis,
sendo este negativo.

As alteragcdes de imagem, azotemia associada a importantes alteragdes na
urinalise e proteinuria confirmada pelo UPC eram compativeis com processo neoplasico
renal com comprometimento da funcdo renal, sendo necessario avaliagao histoldgica do
orgdo para confirmar um diagnostico. Porém, a proprietaria ndo autorizou realizagio de
laparotomia exploratdria para bidpsia ou pungdo aspirativa por agulha fina guiada por
ultrassom, visto que ndo teria condi¢do financeira de arcar com os procedimentos
citados, acompanhamento e tratamento oncoldgico.

Optou-se entdo por cuidados paliativos, seguindo as diretrizes de tratamento para
doenga renal cronica estabelecidas pela International Renal Interest Society (IRIS).
Considerando a concentracdo sérica de creatinina e UPC, animal foi previamente
classificado como Doente Renal Cronico estddio 3 (DRC 3) proteinurico e hipertenso
(220 mmHg). Foram prescritos ragdo renal, inibidor da enzima de conversdo da
angiotensina (enalapril 0,5mg/kg a cada 12 horas), protetores gastricos (ranitidina
2mg/kg a cada 12 horas e omeprazol 1mg/kg a cada 12 horas) e antiemético
(ondansetrona 0,8mg/kg a cada 8 horas). Animal retornou no dia seguinte para

fluidoterapia e acompanhamento ao longo do dia de pressdo arterial sistolica (PAS), a
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qual persistiu severamente elevada (220 mmHg). Diante do pouco tempo de tratamento,
optou-se por manter as medicac¢des prescritas no dia anterior e reavaliar o paciente apos
7 dias.

Quando retornou ao HV-UFU para reavaliacao clinica, a proprietaria relatou que
embora ndo tenha apresentado émese, ndo houve melhora no apetite. No consultorio,
animal demostrava-se alerta, clinicamente hidratado, linfonodos periféricos nao
reativos, emagrecimento de 500 gramas e afericdo de PAS resultou ainda em 200
mmHg. Portanto, foi acrescido ao tratamento ja prescrito um bloqueador de canal de
calcio (amlodipina 0,Img/kg a cada 24 horas). Também foi realizado exame
radiografico de térax, ndo evidenciando alteragdes sugestivas de neoplasias.

Foi marcado um novo retorno apos seis dias onde proprietaria relatou que animal
se tornou anoréxico, sendo necessario forcar alimentacdo via oral, com fezes
enegrecidas, perda de 2,5 kg e prostragdo intensa. As dosagens séricas de creatinina e
ureia resultaram em 9,4mg/dL. e 360mg/dL, respectivamente. Avaliacao
ultrassonografica abdominal revelou progressdo da alteragdo renal, com aumento de
aproximadamente 1,8 cm do rim esquerdo, em eixo longitudinal (Figura 3), e presenca
de estrutura alongada, heterogénea, contorno irregular, com aproximadamente 3,31 cm
x 1,98 cm, localizada no hilo do rim esquerdo, compativel com linfadenopatia ou

neoplasia (Figura 4).

Figura 3 — Imagem ultrassonografica do rim esquerdo de um canino, macho, oito anos
de idade, sem raga definida, realizada pelo Setor de Diagnostico por Imagem do HV-
UFU, apos treze dias da consulta inicial.

LOG"SF:’BHM""'
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Figura 4 — Imagem ultrassonografica de estrutura proxima ao hilo do rim esquerdo,
compativel com linfadenopatia/neoplasia, de um canino, macho, oito anos de idade, sem
raca definida, realizada pelo Setor de Diagnostico por Imagem do HV-UFU, apoés treze
dias da consulta inicial.

2L 198cm
--d 6.30 cm
L 0.00 cm

Diante da piora clinica do paciente, agravamento da fun¢do renal, auséncia de
resposta ao tratamento paliativo instituido, agravamento das lesdes renais e limitagdes
financeiras da proprietaria, o paciente foi submetido a eutanasia. Proprietaria ndo
permitiu que o corpo do animal fosse encaminhado para necropsia, permitindo apenas a
realizagdo de puncdo aspirativa por agulha fina para avaliagdo citologica de material
colhido de ambos os rins.

A citologia renal revelou amostra constituida por elevada celularidade,
populacdo homogénea de células redondas (linfocitos), distribuidas em forma de manto,
com citoplasma escasso, nucleos grandes levemente eosinofilicos e nucléolos evidentes
por vezes multiplos, moderada anisocitose e anisocariose. Presenga de material de fundo
basofilico e corpusculos linfoglandulares. Em média duas figuras de mitose por campo
de maior aumento (Figura 5), concluindo o diagnostico de linfoma renal. Diante do
resultado citolégico e dos exames complementares realizados in vivo ndo terem
apontado para nenhum outro sitio anatomico comprometido foi estabelecido o

diagnostico presuntivo de linfoma renal primario bilateral.
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Figura 5 — Citologia renal sugestiva de linfoma de um canino, macho, oito anos de
idade, sem raga definida, realizada pelo Setor de Patologia Animal do HV-UFU.

DISCUSSAO

O objetivo deste trabalho foi o de relatar o caso de um canino com diagndstico
de linfoma renal primdrio bilateral, uma vez que neoplasias renais primarias sdo raras
em caes, representando menos de 2% de todas as neoplasias caninas (KNAPP, 2007).
Os tumores primdrios renais mais comuns sdo de origem epitelial como carcinoma,
adenoma e oncocitoma ou de origem embriondria como o nefroblastoma (MEUTEN,
2002; KNAPP, 2007; CARVALHO et al., 2016). Porém, por apresentarem intenso

fluxo sanguineo, os rins estdo sujeitos a metastases tumorais, principalmente
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decorrentes de hemangiossarcoma, adenocarcinoma, condrossarcoma ¢ linfoma
(CARVALHO et al., 2016).

O envolvimento renal nos casos de linfoma multicéntrico ¢ bem documentado,
porém os relatos de linfomas renais primarios na literatura veterinaria sao escassos
(TAYLOR et al, 2019). Ainda ha a linfomatose intravascular renal, condi¢do rara onde
ocorre proliferacdes de linfocitos neoplasicos limitadas aos capilares glomerulares e
parede dos vasos sanguineos na auséncia de massa extravascular primaria ou leucemia
(VAIL; YOUNG, 2007). Mazarro et al. (2019) relatam um caso de linfoma
intravascular em um animal com renomegalia bilateral. Avaliagdo histopatologica renal
revelou densa proliferagdo de células redondas neopldsicas em vasos sanguineos na
regido medular e corticomedular e, imunohistoquimicamente, essas células foram
positivas para CD3. O animal ndo possuia envolvimento de medula 6ssea ou massas
primarias extravasculares.

Na medicina humana, cerca de 1% dos pacientes transplantados desenvolvem
linfoma renal pds transplante, provavelmente associado a imunossupressdo (TROUNG
et al.,, 2001). Na medicina veterinaria, devido a alta mortalidade apds transplantes
renais, ainda ndo foi relatado casos de linfoma renal pos-transplante (HOPPER et al.,
2012).

Em gatos portadores de retrovirus a ocorréncia de linfoma primario renal ¢ mais
frequente (CARVALHO et al., 2016). Ja em caes, a ocorréncia de linfoma primario ¢
pouco relatada e, muitas vezes, sendo dificil de distinguir de um processo multicéntrico
(BRYAN et al., 2006). Em humanos, acredita-se que sua ocorréncia seja em torno de
0,7% dos linfomas extranodais (UN et al., 2017).

Bryan et al. (2006) avaliaram oitenta e dois casos de neoplasia renal primaria em
caes, onde incluiam carcinoma, sarcoma e nefroblastoma. Com excecdo do
nefroblastoma, a maioria dos tumores renais ocorreram em cdes com idade média de 8
anos de idade. Os sinais clinicos mais comuns incluiam apatia, perda de peso, dor a
palpacdo abdominal e vOmitos. As alteragdes mais frequentes encontradas em urinalise
incluiam hemataria (57%), piuria (53%), proteinuria (48%) e isostentria (36%). A
azotemia foi a anormalidade bioquimica mais comum (42%).

Resultados semelhantes aos anteriores foram descritos por Taylor et al. (2019)

em um estudo retrospectivo com vinte e nove casos de linfoma renal primério em caes.
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A idade média dos pacientes era 7 anos, com varia¢ao de 3 a 14 anos de idade. Os sinais
clinicos encontrados foram variaveis, incluindo principalmente apatia em 69% dos
casos, vomito (48%), politria e polidipsia (41%) e hiporéxia (38%). A maioria dos
animais eram hipertensos (68%) e azotémicos (86%).

A idade e alteragdes clinicas e laboratoriais do animal relatado neste trabalho
corroboram as descritas na literatura para neoplasia renal em caes, porém, sdo alteragdes
inespecificas que podem ocorrer em outras situacoes de comprometimento renal e/ou
sistémicos.

Pacientes com linfoma renal frequentemente apresentam renomegalia e dor a
palpag¢do abdominal (KNAPP, 2007). A medigao ultrassonografica do tamanho do rim
nos caes sofre variagdes com o peso corporal, sendo muitas vezes, subjetiva, porém,
processos neoplasicos geralmente apresentam caracteristicas expansivas sugestivas,
como massas solidas que podem ser hipoecoicas, isoecdicas, hiperecdicas ou mistas
(NYLAND et al., 2004).

Em um estudo retrospectivo de caracteristicas ultrassonograficas em cdes com
linfoma renal, todos os animais possuiam pielectasia, perda de relacao corticomedular
em 90%, renomegalia em 80% e deformidade renal e lesdes hipoecoicas em 60% dos
animais. As lesdes eram bilaterais em 90% dos animais avaliados. Em 30% dos
animais, as alteracdes eram discretas, provavelmente devido apresentacdo inicial da
doenca (TAYLOR; LARA-GARCIA; BENIGNI, 2014).

O animal relatado neste trabalho possuia alteragcdes renais ultrassonograficas
semelhantes as descritas na literatura citada, entretanto, vale lembrar que o padrio
ultrassonografico do linfoma renal pode ser observado em outras neoplasias renais, nao
sendo suficiente para firmar o diagnostico (NYLAND et al., 2004).

Na suspeita de neoplasia, a realizacdo de PAAF ¢ um método ndo invasivo que
abrange um amplo espectro citoldgico sendo confidvel para diagnosticar o linfoma,
carcinoma e metastases de tumores (TROUNG et al., 2001; NELSON; COUTO, 2015).
A principal desvantagem da PAAF ¢ a impossibilidade de se obter informagdes sobre a
arquitetura da neoplasia, porém, os linfomas caninos normalmente se apresentam de
forma difusa tornando este exame adequado para diagndstico (SUZANO et al. 2010).
Em concordancia com a literatura, o presente diagnostico presuntivo deste relato foi

possivel através de amostras renais obtidas por PAAF.
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De acordo com Truong et al. (2001), a PAAF foi suficiente para concluir o
diagnoéstico de linfoma em 70% das amostras avaliadas e sugestiva em 15%. Além
disso, pode-se obter fragmentos de tecidos ou nucleos intactos que possibilitam a
imunofenotipagem do linfoma.

McAloney et al. (2018) destacam também a importancia de se associar outros
exames para fortalecer o diagnostico, uma vez que os exames citologicos de linfomas
renais com diagnostico histologico e resultados por clonagem linféide por PCR
apresentaram concordancia em 77% das amostras.

Complicagdes da PAAF sdo raras se o paciente estiver clinicamente estavel. O
paciente em questdo ja havia sido eutanasiados quando a técnica foi realizada, porém ¢
importante salientar que em pacientes vivos, o ideal que o procedimento seja realizado
sob seda¢do para garantir imobilizagdo adequada do paciente, o que pode ser
preocupante em pacientes com comprometimento renal. O risco de hemorragia também
deve ser levado em consideracdo durante o procedimento (VADEN et al., 2005;
KEALY; MCALLISTER; GRAHAM, 2011).

Infelizmente, ndo foi possivel realizar o tratamento no paciente em questao, mas
a literatura recomenda quimioterapia sistémica e nefrectomia nos casos de linfoma renal
unilateral na auséncia de outros sitios neoplasicos (KNAPP, 2007). Costa-Neto et al.
(2012) relatam um caso de linfoma renal unilateral em um cao de seis anos de idade
submetido a nefrectomia unilateral sem realizagdo posterior de quimioterapia, onde
animal foi acompanhado por sete meses e nao houve alteragdes clinicas importantes.

Em outro relato de Batchelor et at. (2006), um cdo de seis anos de idade, com
linfoma primario renal bilateral teve sobrevida de 346 dias ap6s o diagndstico
recebendo protocolo quimioterapico COP modificado. Neste relato, o animal apresentou
melhora clinica significativa desde o inicio do tratamento antineoplasico, vindo a falecer
subitamente enquanto corria.

Na maioria dos casos, o prognostico do linfoma renal ¢ ruim. De acordo com
estudo retrospectivo de Taylor et al. (2019), a taxa de sobrevida em cdes com linfoma
renal que responderam a quimioterapia (protocolo COP ou CHOP) ¢ de 47 dias e caes
sem quimioterapia evoluem para 6bito ou eutanasia em torno de 15 dias.

O animal aqui relatado foi submetido a eutanasia apos 14 dias da primeira

consulta. E importante ressaltar que os sinais inespecificos e falta de percep¢io do
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proprietario dos sinais inicias comprometem um diagnostico antecipado da doenga
(CALAZANS; DALECK; DE NARDI, 2016). Além disto, a rdpida disseminagdo de
células neoplasicas pelo tecido renal e comprometimento da funcao desse 6rgao foi um

fator importante no agravamento da condi¢ao do paciente relatado neste trabalho.

CONCLUSAO

Com base no resultado da avaliagdo citologica e na auséncia de
comprometimento neopldsico em outros sitios anatomicos, foi concluido o diagndstico
presuntivo de linfoma renal primdrio bilateral. Embora o animal deste relato ndo tenha
tido o diagndstico ante mortem e nao tenha sido submetido a terapia antineoplasica, o
comprometimento renal era importante e houve piora acentuada das alteragdes
ultrassonograficas ¢ bioquimicas em duas semanas de acompanhamento, refletindo a

agressividade que linfomas renais podem ter e seu prognoéstico desfavoravel.
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