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Resumo: O linfoma ou linfossarcoma € considerado o tumor maligno mais comum
dos felinos, representando um terco de todas as neoplasias malignas diagnosticadas na
espécie. O linfoma alimentar é a forma anatbmica mais comum nessa espécie, seguido pelo
mediastinal e o multicéntrico. O linfoma alimentar pode ser dividido, histopatologicamente,
entre pequenas ceélulas, linfocitico, de baixo grau, bem diferenciado, ou de grandes células,
linfoblastico, de alto grau. O linfoma de grandes granulos é um subtipo caracterizado pela
presenca de linfécitos T natural killer, que tém presenca caracteristica de granulos
intracitoplasmaticos. Os tipos de linfomas alimentares sdo neoplasias distintas, com
apresentacdes clinicas, terapias e progndsticos diferentes. Além disso, € dificil diferencia-los
de outras doencas ndo neoplasicas, como a doenca inflamatdria intestinal e outras inflamagoes
cronicas do trato gastrointestinal felino.

Termos para indexagéo: Linfossarcoma, neoplasia, gato.

Abstract: Lymphoma or lymphosarcoma is considered the most common malignant
tumor in cats, representing one third of all malignancies diagnosed in felines. Food lymphoma
iIs the most common anatomical form in this species, followed by mediastinal and
multicentric. Food lymphoma can be divided, histopathologically, between small cells,
lymphocytic, low grade, well differentiated, or large cells, lymphoblastic, high grade. Large
granule lymphoma is a subtype characterized by the presence of Natural Killer T
lymphocytes, which have a characteristic presence of intracytoplasmic granules. The types of
food lymphomas are distinct neoplasms, with different clinical presentations, therapies and
prognosis. In addition, it is difficult to differentiate them from other non-neoplastic diseases,
such as inflammatory bowel disease and other chronic inflammation of the feline
gastrointestinal tract.
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Introducéo

O linfoma ou linfossarcoma ¢é
considerado o tumor maligno mais comum
dos felinos, representando um terco de
todas as neoplasias malignas
diagnosticadas na espécie (MACVEAN et
al., 1978; RICHTER et al, 2003;
WILSON, 2008; NORSWORTHY, 2018).
O linfoma alimentar é a forma anatdbmica
mais comum na espécie, seguido pelo
mediastinal e 0 multicéntrico
(LOUWERENS et al., 2005;
NORSWORTHY, 2018).

Em um estudo com 1.129 gatos
com neoplasias intestinais, 0 mais comum
linfoma,
adenocarcinoma (RISSETTO et al., 2011).

O linfoma alimentar pode acometer

foi 0 seguido pelo

intestino delgado ou grosso, figado e
pancreas, e é caracterizado por infiltracdo
de linfécitos neopldsicos com ou sem
envolvimento de linfonodos mesentéricos
(MOORE et al., 2008; GIEGER, 2011).

O linfoma alimentar pode ser
dividido,

pequenas células, linfocitico, de baixo

histopatologicamente,  entre

grau, bem diferenciado (LL), ou de
grandes células, linfoblastico, de alto grau
(LLB). O linfoma de grandes granulos
(LGL) é um subtipo caracterizado pela
presenca de linfocitos T natural killer, que
tém presenca caracteristica de granulos
intracitoplasmaticos (RICHTER et al,,
2003; WILSON, 2008)

Felinos com linfoma linfocitico
respondem melhor a quimioterapia, e este
subtipo é considerado o mais frequente na
espécie, representando cerca de 83%
(MOORE et al., 2012), 77%
(WOLFESBERGER et al., 2018) e 75%
(RICHTER et al.,, 2003). A média de
sobrevida varia de 447 a 967 dias com o
protocolo terapéutico mais usado, que
consiste na associacdo de clorambucil com
prednisolona, e, a duracdo média de
remissdo para animais que respondem ao
tratamento varia entre 567 e 897 dias
(FONDACARO et al., 1999; KISELOW et
al., 2008; LINGARD et al., 2009; STEIN
et al, 2010).

Os tipos de linfomas alimentares
sdo neoplasias distintas, com apresentacfes
clinicas, terapias e progndsticos diferentes.
Além disso, é dificil diferencia-los de
outras doencas ndo neoplasicas, como a
doenga inflamatéria intestinal (DII) e
outras inflamacBGes crbnicas do trato
gastrointestinal felino (WILSON, 2008).

A presente revisdo de literatura ird
abordar o0s aspectos epidemioldgicos,
clinicos, laboratoriais, ultrassonogréaficos,
histopatoldgicos e da terapéutica do
linfoma alimentar linfocitico felino.

Idade, Peso e Sexo

Gatos idosos tem maior risco de
desenvolver o  linfoma  alimentar
linfocitico. A idade média ao diagnostico

varia de 4 a 20 anos, sendo mais comum
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em gatos de 10-13 anos (LOUWERENS et
al., 2005; STEIN et al., 2010; BARRS &
BEATTY, 2012; NORSWORTHY, 2018).
O principal diagndstico diferencial desta
patologia é a DIIl, mas gatos que
apresentam sdo, significativamente, mais
novos (média 8,9 anos) dos que felinos
com LL (ZWINGENBERGER et al.,
2010).

Em relagdo ao peso, os felinos, ao
momento do diagnostico do LL,
apresentaram peso medio de 4,15 kg a
4,78kg, variando entre 2,7 e 6,6kg (STEIN
et al., 2010); 2,6 a 10kg (POPE et al.,
2015).

A doenga nao apresenta
predisposicdo sexual segundo diversos
estudos, mas foi encontrado um numero
maior de machos com linfoma linfocitico:
entre 54% a 60,7% (STEIN et al., 2010;
POPE et al., 2015).
Fatores de risco

As neoplasias malignas  sdo
consideradas doencas multifatoriais. Séo
descritos diversos fatores, como o
geneético, a infeccéo por virus, infeccdo por
bacterias, alteragdes inflamatorias,
exposicdo ao tabaco e até mesmo a
imunossupressao como fatores de risco
relacionados ao linfoma em felinos
(MOORE et al., 2002; NORSWORTHY,
2018). O virus da leucemia felina (FeLV) é
o retrovirus mais linfomagénico, sendo que

gatos

portadores do virus desta retrovirose tem
60 vezes mais risco de desenvolverem
linfomas (LOUWERENS et al., 2005).

Animais portadores do virus da
imunodeficiéncia felina (FIV) tem cinco
vezes mais risco de desenvolver a neoplasia,
ndo por um virus oncogénico, mas por
contribuir indiretamente na linfomagénese
pela disfuncdo do sistema imune, que é
comumente vista em gatos positivos para
este virus (NORSWORTHY, 2018).

Também deve ser ressaltado que a
co-infeccdo de FeLV / FIV aumenta o
potencial de desenvolvimento do linfoma,
onde 0 risco passa a ser 77 vezes maior,
comparado ao risco para animais higidos
(ETTINGER, 2003).

Sinais Clinicos

A duracdo média dos sintomas antes
do diagnostico € de seis meses. O linfoma de
baixo grau é tipicamente uma doenca de
progressdao lenta, com sinais clinicos
cronicos (KISELOW et al., 2008; GIEGER,
2011).

Os sinais clinicos mais comumente
encontrados sdo perda de peso gradual (de
83 a 100% dos casos), vomitos (73 a 88%),
anorexia (66%), diarreia (58 a 88%). Com
menor frequéncia, 0s animais apresentam
letargia, polidpsia, polidria e polifagia
(KISELOW et al., 2008; WILSON, 2008;
LINGARD et al., 2009; BARRS &
BEATTY, 2012; POPE et al., 2015).



Nogueira et al., Revista Brasileira de Higiene e Sanidade Animal (v.14, n.3) p. 1 — 15 jul - set (2020)

Ao exame fisico, o felino pode
apresentar baixo escore de condicdo corporal
e desidratacdio (GONDIM et al., 2020). A
palpacdo abdominal encontra-se anormal em
70% dos casos, sendo a alteracdo mais
comum o espessamento de algas intestinais.
Em poucos casos pode-se encontrar massa
abdominal, devido a linfodenomegalia
mesentérica e mais raramente massa
intestinal focal (LINGARD et al., 2009;
GIEGER, 2011; BARRS & BEATTY,
2012).

A neoplasia pode acometer qualquer
area do trato gastrointestinal. Em um estudo
com 47 gatos com linfoma alimentar de
células T, 85% tinham o estbmago
acometido, 19% linfonodos mesentéricos,
91% o intestino delgado e 2% intestino
grosso. Nenhum felino teve juncéo
ileocecolica acometida (WOLFESBERGER
et al., 2018).

Em outro estudo com 17 gatos com
LL, 94% tinham mais de um sitio do trato
gastrointestinal acometido. O jejuno foi
acometido em 100% dos casos, ileo em 93%,
duodeno em 83%, linfonodos mesentéricos
em 59%, estdmago 33%, colon, 20%. Outros
orgdos também foram acometidos, sendo
figado em 27% e pancreas em 7% dos
felinos. Além disso, 23% dos felinos tinham
DIl, e outras doengas concomitantes
encontradas foram pancreatite cronica,
colangite neutrofilica e a lipidose hepatica
(LINGARD et al., 2009).

Diagndstico

Para o sucesso diagndstico, deve-se
descartar afecgdes com sintomatologias
semelhantes e buscar patologias
concomitantes. E essencial a realizacio de
hemograma e dosagem de bioquimica sérica,
para avaliacdo do quadro geral do paciente,
T4 total, urindlise, testes para FIV e FelLV,
dosagem de concentracdo sérica de
cobalamina e lipase imunorreativa felina.
Patologia Clinica

A maioria dos gatos apresenta
anormalidades nos exames hematolégicos
(STEIN et al, 2010).

frequentemente

Resultados
encontrados  incluem
anemia arregenerativa da doenca cronica
ou regenerativa pela perda de sangue pelo
intestino. A neutrofilia é comumente
observada, secundaria a inflamacdo, pela
neoplasia ou pelo estresse (GIEGER, 2011;
NORSWORTHY, 2018). A basofilia
acompanhada de eosinofilia e infiltragcdo
em linfonodos foi reportada em um felino
(BALAN et al., 2017).

No perfil bioguimico,
hipoalbuminemia e ou hipoproteinemia
podem ocorrer em decorréncia da perda
intestinal de preoteina, sendo que a
hipoalbuminemia é descrita em 49% dos
felinos com linfoma alimentar linfocitico.
O aumento de enzimas hepaticas pode
indicar linfoma neste 6rgdo, ou outra

patologia concomitante, como a lipidose e
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a colangiohepatite (GIEGER, 2011).

O ileo é o Unico local de absorcéao
de vitamina B12 (cobalamina) no
organismo, e por isso, concentracoes
séricas baixas sugerem o diagndstico de
doenca primaria intestinal em gatos com
funcdo pancreatica exdcrina normal. A
determinacéo sérica da lipase
imunorreativa felina pode ser util, pois
pode ser dificil distinguir o linfoma
linfécitico e a DIl da pancreatite crbnica
(GIEGER, 2011). Em um estudo com 41
gatos com linfoma alimentar linfocitico,
78% apresentaram baixa concentracao
sérica de cobalamina (KISELOW et al.,
2008).

Niveis de tiroxina, frequentemente
dosados em teste de T4 total pode ser
realizado para descartar o hipertireoidismo,
doenca comum em gatos idosos que
apresentam perda de peso (WILSON,
2008; GIEGER, 2011; BARRS &
BEATTY, 2012). Em gatos positivos para
0 virus da leucemia felina ou com
pancitopenia, é sugerida uma avaliacdo da
medula 0ssea (GIEGER, 2011). Em casos
com diarreia, é indicada a realizacdo de
exame coproparasitologico de fezes, para
descartar verminoses e protozoarios como
Giardia spp, Criptosporidium, e Isospora
spp (BARRS & BEATTY, 2012).

A 25 hidroxivitamina D, apesar de
ndo tem valor de referéncia definido,

comumente tem concentracao sérica menor

em gatos com DIl e/ou linfoma alimentar
linfocitico do que em gatos higidos. Sua
dosagem também pode ser realizada,
inclusive para definir se € necessario
suplementar tal vitamina (LALOR et al.,
2014).

Imagem

Exames de imagem sdo de grande
auxilio para obtencdo do diagndstico. A
ultrassonografia abdominal de gatos com
linfoma linfocitico apresenta alteracdo em
mais de 90% dos casos. Apesar disso,
geralmente é indistinguivel de gatos com DI
(GIEGER, 2011; MOORE et al., 2012).

Avalia-se a espessura de algas
intestinais, linfonodos mesentéricos, e outros
6rgdos, como o figado, rins e o pancreas.
Obstrugdes no trato gastrointestinal, massas
abdominais e intussuscepcdo  podem
raramente estar presentes. O achado mais
comum, em 81% dos casos, € O
espessamento de algas intestinais (acima de
2,8mm em duodeno e jejuno; acima 3,2mm
ileo; acima de 1,7mm c6lon) com
preservacdo das camadas (SCHREURS et
al., 2008; LINGARD et al., 2009; GIEGER,
2011).

A linfonodomegalia mesentérica
pode estar associada com linfoma ou com
doenca inflamatdria, sendo que 47% a 75%
dos gatos com LL apresentam, enquanto
17% dos gatos com DIl possuem. Além
disso, gatos idosos com espessamento da
muscular intestinal tem 18 vezes mais

chance de ter linfoma linfocitico do que
5
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DIl, sendo que enquanto 26% dos gatos
com LL tem linfonodomegalia mesentérica
associada com espessamento da muscular,
somente 4% dos com DIl apresentam esta
associacdo (ZWINGENBERGER et al.,
2010; GIEGER, 2011).

Radiografia toracica VD, LLD e
LLE deve ser feita para auxilio no
estadiamento da doenga. A radiografia
abdominal pode ajudar na avaliagcdo de
gatos com massas abdominais, obstrucdo
do trato gastrointestinal, visceromegalia e
constipacédo (GIEGER, 2011)
Citologia

A puncéo aspirativa por agulha fina
guiada por ultrassonografia para realizacao
de citologia de linfonodos mesentéricos
ndo € ideal para diagnostico do linfoma
alimentar linfocitico. Como os linfocitos
sdo bem diferenciados, esses podem
parecer normais. Em um estudo, em 88,8%
dos casos, a citologia incorretamente
identificou hiperplasia benigna linfoide em
gatos que a histologia diagnosticou linfoma
alimentar linfocitico (LINGARD et al.,
2009; WILSON, 2008).
Bidpsia por endoscopia e biopsia por
laparotomia

A DIl e linfoma alimentar s0
podem ser diferenciados por bidpsia
seguida de
(ZWINGENBERGER et al.,, 2010). A
biopsia pode ser realizada por endoscopia

histopatologia

ou por laparotomia (GIEGER, 2011,
NORSWORTHY, 2018).

A endoscopia  possui  como
vantagens ser um procedimento rapido,
eficiente, com bom custo-beneficio, pouco
invasivo, e de rapida recuperacdo. Por isso,
consiste em uma escolha mais segura para
gatos muito debilitados (WEBB, 2008;
GIEGER, 2011; MOORE et al., 2012).

A habilidade e a persisténcia do
endoscopista sdo fatores cruciais para o
sucesso na obtencdo do diagndstico. Ao
coletar seis amostras adequadas de cada
porcao (estbmago, duodeno, ileo e célon),
0 correto diagndstico histoldgico é
provavelmente realizado. Além disso, a
visualizacdo da mucosa dos 6rgdos é de
grande valia para escolha de melhores
sitios para a coleta de fragmentos
(WILLARD et al., 2008; GIEGER, 2011,
MOORE et al., 2012).

Amostras biopsiadas por
endoscopia ndo sdo adequadas para
diferenciar DIl e linfoma alimentar no

intestino delgado, pois 0s principais sitios

do linfoma sdo o jejuno e o ileo (EVANS
et al., 2006). Por isso, se faz extremamente
necessario que a colonoscopia seja sempre
realizada  associada &  endoscopia
gastroduodenal.

A desvantagem da endoscopia
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consiste em sO ser possivel biopsiar
mucosa gastrica, duodenal, do ileo e do
colon, impossibilitando avaliacdo de
linfonodos  mesentéricos, figado e
pancreas. Além disso, a deteccdo do
linfoma em camadas profundas (serosa,
muscular e submucosa) € dificultada
devido a profundidade limitada (GIEGER,
2011).

A bidpsia realizada em laparotomia,
possibilita biopsiar todas as camadas
intestinais, possibilitando que a infiltracdo
de células neoplasicas nas camadas
intestinais mais profundas possa ser
visualizada pelo patologista, quando
existir. Além disso, é possivel obter
amostras de figado, pancreas e linfonodos
mesentéricos (WILSON, 2008;
KLEINSCHMIDT et al., 2010; GIEGER,
2011). Complicacbes pds-operatdrias Sao
raras (EVANS et al., 2006, CONCEICAO
et al., 2017). As desvantagens da cirurgia
incluem o tempo prolongado de anestesia,
0 procedimento ser muito invasivo, além
de ser necessario considerar que 0s gatos
acometidos sdo geralmente idosos e
debilitados (GIEGER, 2011).
Histopatologia

A histopatologia é essencial para o
diagnostico do  linfoma  alimentar
linfocitico. Esse, causa infiltracdo de
linfécitos neopléasicos na mucosa intestinal,

gue geralmente sdo distribuidos

irregularmente pelas vilosidades
intestinais, com frequente progresséo para
submucosa e infiltracdo  transmural
(GIEGER, 2011). O agrupamento discreto
de linfocitos entre as células epiteliais ou a
infiltracdo difusa nos vilos e criptas do
epitélio caracterizam epiteliotropismo, que
pode ser observado (RICHTER, 2003).

A diferenciagdo entre linfoma
alimentar linfocitico e DIl pode ser dificil
até mesmo para patologistas experientes. A
DIl é caracterizada pela infiltracdo de
linfocitos, plasmdcitos, eosinofilos e ou
macrofagos, que sdo  encontrados
primariamente  na mucosa intestinal
(RICHTER, 2003; GIEGER, 2011). Essa
cursa com edema de mucosa e inflamacao,
0 que nao ocorre no LL (WALY et al,
2005).

Em um estudo, em 29% dos gatos
que tinham sido diagnosticados com DIl na
histopatoldgica, revelou-se linfoma na
imuno-histoquimica
(ZWINGENBERGER, 2010); e em outro,
15% dos gatos diagnosticados com LL,
tinham DIl (WALY et al, 2005). E
essencial que o exame histopatologico seja
realizado por patologista competente e
experiente, e que em casos que apos a
avaliacdo histopatologica a suspeita de
linfoma persiste, seja realizada a imuno-
histoquimica (RICHTER, 2003; KIUPEL

etal., 2011).
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Imunohistoquimica

Pode ser utilizada quando a
avaliacdo  histopatolégica ndo  foi
conclusiva, e também para determinar o
fendtipo da neoplasia, ou seja, o tipo
celular predominante. Essa técnica usa da
reacdo antigeno anticorpo, sendo que
anticorpos priméarios sdo ligados a
antigenos de superficie da célula a ser
marcada, os chamados Clusters de
diferenciacdo (CD). Assim, os anticorpos
anti-CD3 reconhecem os linfocitos T, por
meio deste grupo expresso na ceélula,
enquanto anti CD21, CD45, CD79a e
BLA36 reconhecem os linfocitos B
(AMORIM, 2008).

O linfoma alimentar de pequenas
células e o LGL tem populacdo
monoclonal de linfécitos T, enquanto o de
grandes células predomina linfécitos B.
Consequentemente, o0 uso da imuno-
histoquimica, ajuda a distingui-los e
também a diferencia-los da DIl
(FONDACARO et al., 1999; LINGARD et
al., 2008; GIEGER, 2011). Apesar disso,
somente a presenca de LT ndo diagnostica
linfoma, pois o tecido linfoide associado a
mucosa (MALT) consiste primariamente
em LT, e se apresenta aumentado em casos
de inflamacdo intestinal (MOORE et al.,
2005; GIEGER, 2011).

Alguns felinos diagnosticados com
linfoma alimentar (12,5%) podem

apresentar linfoma misto, com fendtipo de
LT e LB (WALY et al., 2005). O linfoma
de grandes ceélulas granulares (LGL) é
composto por linfécitos T citotoxicos ou
células Natural Killer, e a expressdao de
CD3 ¢é varidvel, j& que os primeiros
apresentam, mas os Ultimos ndo. Em um
estudo, LGL apresentou CD18 em 100%
dos casos e CD3 em 90%
(ROCCABIANCA et al., 2006).
Citometria de fluxo

A citometria de fluxo pode ajudar a
identificar a populacdo de células, com
marcadores especificos de linfécitos T e de
linfécitos B. A demonstracdo da populagédo
de linfocitos é a melhor forma para o
diagnéstico do linfoma  alimentar
(MOORE et al., 2012). No Brasil ainda ha
grande dificuldade em usar tal método na
rotina clinica, por ele estar disponivel em
apenas poucos centros no pais.
PCR

A analise do rearranjo genético do
receptor de células T (TCRG) usando PCR
(reagd0 em cadeira de polimerase) € uma
metodologia que pode ser usada para
detectar clonalidade em populagdes de
linfécitos T (MOORE et al., 2005;
GIEGER, 2011). E proposto que a avalicdo
da diversidade juncional do TCRG V-J
para deteccdo desta clonalidade represente
uma importante ferramenta para o0
diagndstico do LL em felinos (MOORE et
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al., 2005).
Tratamento

Deve ser recomendado o tratamento
inicialmente cirdrgico para gatos que
apresentam  massa  obstruindo trato
gastrointestinal, que deve ser sempre
acompanhada de biopsia de porgdes do
estbmago, duodeno, ileo, colon, figado,
pancreas e linfonodos mesentéricos.
Quando ha presenca de massa, é incomum
que seja  Unica, geralmente ha
acometimento de outros sitios. ApOs
recuperacdo cirdrgica e resultado dos
exames complementares, inicia-se a
quimioterapia.

Em casos sem massas obstrutivas,
deve-se realizar a escolha do protocolo
quimioterdpico levando em consideracéo
fatores como: doengas concomitantes,
condicdo financeira e psicolégica do tutor,
habilidade do proprietario manejar o gato.

Um protocolo amplamente usado
consiste em clorambucil, um agente
quimioterapico que tem como alvo
linfocitos que se dividem lentamente,
associado com a prednisolona (LINGARD
et al., 2009; GIEGER, 2011; STEIN et al.,
2010; NORSWORTHY, 2018). Outro
protocolo, considerado como de primeira
escolha para alguns autores, é a lomustina
associada a prednisolona
(NORSWORTHY, 2018). Felinos que ndo

respondem bem ao protocolo inicialmente

escolhido devem receber terapia diferente,
com protocolo mais agressivo (WILSON,
2008).

Hemogramas devem ser realizados
uma semana apos o inicio do protocolo, e
depois mensalmente. A quimioterapia deve
ser suspensa se animal apresentar
neutrofilos segmentados em concentracdo
menor que 1.500 células / uL de sangue e
ou se menor que 75.000 plaquetas / pL de
sangue (WILSON, 2008).

@) clorambucil pode ser
administrado em dose de bolus, ou seja,
alta dose a cada 3 semanas, ou em doses
menores continuamente. As vantagens da
dose de bolus sdo a menor exposicdo do
tutor a quimioterapia e a menor exposi¢ao
continua do gato ao agente. Deve-se levar
em consideracdo que os felinos serdo
tratados com este medicamento por meses
a anos e, portanto, o protocolo terapéutico
de escolha deve ser o que melhor se
adeque ao tutor e 0 gato em questao.

As doses em literatura variam,
clorambucil 4mg por m? ou 2mg / animal,
por via oral a cada 48 horas (QOD) ou 72
horas (Q72), ou 20mg por m? a cada duas
semanas, ou 45 mg por m® a cada trés
semanas; e prednisolona 1-2 mg kg ou 5-
10 mg / animal por via oral a cada 24 horas
(SID) (FONDACARO et al, 1999;
KISELOW et al., 2009; METZGER, 2010;
STEIN et al., 2010; GIEGER, 2011,
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NORSWORTHY, 2018).

A lomustina em dose de 50 a 60mg
por m? a cada quatro semanas, utilizada em
25 gatos com neoplasias, incluindo o
linfoma alimentar, ndo levou a toxicidade
gastrointestinal, renal ou
(RASSNICK et al., 2001). Lomustina €

usada com muito boa resposta em linfomas

hepatica

alimentares por um a quatro anos de
tratamento, sem a maioria dos efeitos
adversos dos agentes quimioterapicos
(NORSWORTHY, 2018).

Em um estudo com 42 gatos com
LL tratados com 5-10 mg prednisolona por
via oral a cada 24 horas e clorambucil 2mg
por via oral a cada 48 a 72 horas teve
resposta de 96%, com 56% de resposta
completa (sem sinais clinicos nem tumor
detectavel) e 39% resposta parcial (mais de
50% da sintomatologia melhorou).
Somente 5% dos casos ndo apresentaram
resposta ao protocolo. A remissdo em
casos com resposta parcial e resposta
completa durou em média 428 dias e 897
dias, respectivamente. Entre todos os 42
gatos, a média de sobrevida foi de 704
dias, sendo quel2 gatos morreram durante
este estudo, em média 476 dias apds o
inicio do protocolo (KISELOW et al.,
2008).

Em estudo retrospectivo com 28
gatos com LL que receberem clorambucil
20mg por m? por via oral a cada duas

semanas, associado a prednisolona 2mg p/

kg inicialmente e posteriormente 1,0mg/kg
via oral diariamente. Cerca de 96% dos
gatos apresentaram remissdo, que durou
em média 786 dias, e 14% dos felinos
desenvolveram uma segunda neoplasia
maligna durante o periodo estudado
(STEIN et al., 2010). Em outro estudo com
29 gatos, a remissdo completa foi obtida
em 69% dos casos, com duracdo média de
16 meses e sobrevida média de 17 meses
(FONDACARO et al., 1999).

Outro protocolo usado €é o
multidrogas, com vincristina,
ciclofosfamida, doxorrubicina e L-
asparaginase. Em 17 gatos com LL, 12
foram tratados com prednisolona 1-2mg kg
VO SID e clorambucil 15mg m2 VO SID
por quatro dias a cada trés semanas; dois
com multidrogas e trés com combinacao
dos dois protocolos. A remissdo completa
ocorreu em 76% dos casos, com duracao
média de 18,9 meses. A sobrevida média
foi de 19,3 meses para gatos que
alcancaram remissdo completa e 4,1 meses
para gatos sem remissdo completa
(LINGARD et al., 2009).

Terapia de resgate para gatos que
retornam a apresentar sinais clinicos deve
ser instituida. Em um estudo, 39,3% dos
gatos receberam pelo menos um protocolo
de resgate. A primeira escolha de terapia
de resgate é a reintroducdo da prednisolona
e o clorambucil. Outras opcdes séo o COP

(ciclofosfamida, vincristina e
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prednisolona), lomustina associada &
prednisolona, e a prednisolona associada a
ciclofosfamida (POPE et al., 2015).

Em um estudo, foi usado
ciclofosfamida na dose de 200 a
260mg/m?, dados no primeiro dia, e trés a
cada duas semanas (25mg segunda e quarta
feira de duas em duas semanas) e
prednisolona 2mg de 48 em 28 horas.
Todos os gatos obtiveram resgate com esta
terapia, alcancando resolucdo dos sinais
clinicos e média de remissdo de 241 dias
(Stein et al., 2010). Como terapia de
resgate, 0 uso da prednisolona e
clorambucil tiveram tempo de remissao
muito maior que gatos tratados com
lomustina e prednisolona, sendo 850 dias e
332 dias, respectivamente (POPE et al.,
2015).

A suspensdo da prednisolona e do
clorambucil ao alcance da remissdo, com
consequente reintroducdo em terapia de
resgate parece ser tdo eficaz quanto a
administracdo continuada em gatos com
linfoma linfocitico (POPE et al., 2015).

Além do protocolo quimioterapico,
outras modalidades de tratamento podem
ser instituidas. A modificagdo da dieta em
gatos para linfoma é indicada, visto que o
ideal é que o felino receba alimentos
palataveis e de alta digestibilidade. Gatos
com DIl concomitante, considerar dieta

hipoalergénica.

Em felinos anoréxicos, deve-se
entrar com alimentacdo forcada ou com
alimentacdo  via sonda  esofégica.
Estimulantes de apetite como a
ciproheptadina e a mirtazapina também
podem ajudar. Em muitos casos, ao inicio
do protocolo quimioterdpico, o0 apetite
aumenta (GIEGER, 2011).

A suplementacdo com a cobalamina
deve ser considerada se a concentracdo
sérica ndo for mensurada, visto que a
prevaléncia de hipocobalaminemia em
gatos com linfoma alimentar é de em
média 78%. Em um estudo de gatos com
sinais clinicos decorrentes de problemas
em trato gastrointestinal e com cobalamina
abaixo de 100ng/L, foi instituido protocolo
com 250ug de cobalamina via subcutanea
uma vez por semana, e apo6s quatro
semanas, 0s sinais clinicos, a condicao
corporal e a concentracdo sérica de
cobalamina melhoraram na maioria dos
felinos (KISELOW et al., 2008; GIEGER,
2011).

A radioterapia € usada com sucesso
em casos de linfomas em sitio unico, como
nasal e medular. Em um estudo piloto com
oito gatos com LB tratados com
quimioterapia multidrogas associada a
radioterapia, a maioria dos gatos teve
aumento do tempo de remisséo (GIEGER,
2011). Ainda n&do existem estudos da
radioterapia como terapéutica parao LL.
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Prognostico

O progndstico para gatos com LL é
de reservado a favoravel, sendo que a
sobrevida média de gatos tratados com
clorambucil e prednisolona é em média 18
a 48 meses. Felinos positivos para
retroviroses e ou instaveis clinicamente ao
diagnostico, tem prognostico pior. O
imunofendtipo ndo tem valor como fator
prognéstico (ETTINGER, 2003; WILSON;
2008; METZGER, 2010;
NORSWORTHY, 2018).

Alcangar remissdo completa é fator
prognostico para maior sobrevida, mas
infelizmente, a resposta ndo pode ser
prevista antes do inicio do protocolo
terapéutico. Para avaliar os efeitos da
resposta ao protocolo, deve-se esperar trés
a quatro doses da quimioterapia (Ettinger,
2003; Wilson; 2008).

Considerac0es Finais

O linfoma linfocitico € uma
neoplasia maligna comum na populagédo
felina, com boa resposta a quimioterapia e
prognostico de reservado a favoravel.

O emagrecimento e a émese sdo 0S
sinais clinicos mais comuns, e 0 aumento
de volume de linfonodos mesentéricos e o
espessamento de camadas intestinais as
alteracdes ultrassonograficas mais
frequentes.

O diagndstico deve ser feito
associando-se o quadro clinico do animal a

exames hematologicos, de imagem,

histopatologicos e de imuno-histoquimica.
A biopsia pode ser feita tanto por
laparotomia quanto por endoscopia, desde
gue a segunda seja feita com colonoscopia
associada.

O uso da prednisolona associado ao
clorambucil para o tratamento do linfoma
alimentar de pequenas células €& um
protocolo efetivo de primeira escolha.
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