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Linfoma mediastinal em gato com virus da leucemia felina
Mediastinal Lymphoma in a Cat with Feline Leukemia Virus
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ABSTRACT

Background: Mediastinal lymphoma occurs at a high incidence in cats positive for feline leukemia virus (FeLV). It is a
malignant lymphocytic neoplasm that may trigger clinical signs such as dyspnea, apathy, regurgitation, and weight loss.
The objective of this work is to report a case of mediastinal lymphoma associated with FeLV in a cat, and describe the
clinical, pathological, diagnostic, and therapeutic aspects that can help the diagnosis and treatment of this disease.

Case: A 3-year-old male neutered cat weighing 4.6 kg, positive for FeLV, and with a history of dyspnea and hyporexia
was referred to a private veterinary clinic in the city of Caxias do Sul, RS, Brazil. The only alteration found at the clinical
examination was a muffled sound during lung auscultation. Radiographs of the thorax revealed the presence of pleural
effusion; after drainage of the fluid, a mass located in the mediastinal area became radiographically observable. An analysis
of the effusion fluid showed high cellularity characterized by a markedly pleomorphic population of individual round cells
consistent with lymphocytes. Small lymphocytes with a high nucleus:cytoplasm ratio, round nucleus, condensed chromatin,
and inconspicuous nucleoli were observed, along with medium and large lymphocytes. The medium and large lympho-
cytes were characterized by a variably increased nucleus:cytoplasm ratio and a scant to moderate cytoplasm exhibiting
moderate to intense basophilia and, occasionally, vacuoles. The nuclei were round, idented, or irregular; most of them were
located eccentrically and contained coarse to finely granular chromatin. Nucleoli varied from single to multiple, round to
angular, and central to peripheral and prominent. Macronucleoli and marked anisonucleosis were also observed, as well
as binucleated cells and rare multinucleated cells. The conclusion was that it was a case of neoplastic effusion caused by
a lymphoma. After an appointment with an oncologist, a chemotherapy protocol was established. The treatment of choice
was CHOP, a combination of cyclophosphamide (20 mg/kg orally), doxorubicin (1 mg/kg intravenously), vincristine
(0.5 mg/m? intravenously), and prednisolone with a regressive dose starting at 2 mg/kg. The patient underwent 4 rounds
of chemotherapy, and received a maintenance treatment thereafter. The patient’s condition remained stable for 390 days
without relevant clinical or hematological alterations.

Discussion: The diagnosis of mediastinal lymphoma was established by associating clinical finings, laboratory exams, and
radiographic findings. Exams of utmost importance to reach this diagnosis were the thoracic radiography, which revealed
the presence of a mass in the thorax, and the cytopathological analysis of the effusion fluid, as round cell neoplasms are
easily dissociated. Young cats are the group most affected by FeLV, and mediastinal lymphoma is considered the most
prevalent type of lymphoma in this species. The most common clinical sign is dyspnea; however, other signs such as apathy,
weight loss, regurgitation (due to pressure on the esophagus), and Horner’s syndrome (owing to pressure on the thoracic
sympathetic innervation) may also occur. This disease is treated with chemotherapy, with CHOP frequently used as the
chemotherapeutic protocol. The good therapeutic response for a longer time than the average estimated by studies on the
prognostic of this disease indicates that a correct diagnosis along with an assertive approach and the cooperation of the
tutor are essential in cases of mediastinal lymphoma.
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INTRODUCAO

O virus da FeLV é um retrovirus pertencente
a familia Retroviridae, subfamilia Orthoretrovirinae,
género Gammaretrovirus, responsdvel por infeccdes,
desenvolvimento tumoral e também por disfuncdes
imunoldgicas em gatos domésticos [1]. Este estd entre
as causas mais comuns de enfermidades infecciosas
nos gatos do mundo todo. Um estudo global sobre a
prevaléncia dessas 2 doengas, que abrangeu um peri-
odo de 9 anos e quase 3 milhdes de animais testados
mostrou uma prevaléncia de 4 a 14% para FeLV e de
5 a 14% para FIV, sendo a regido Norte Americana
a menos afetada e Oriente Médio e Africa as mais
afetadas [9]. A principal fonte de infec¢do € o contato
prolongado com saliva e secre¢des nasais de um gato
infectado, sendo entdo a transmissao transplacentdria,
via lactacional e via venérea menos importante que o
contato casual. A infeccdo € mais comum em gatos
machos, com idade entre 1 e 6 anos e de vida livre [8].

A formacgao de neoplasias relacionadas a FeLV
se da devido a inser¢do do material genético do retro-
virus no genoma do hospedeiro em regides proximas
a oncogenes celular, alterando o crescimento celular e
levando a mutagdes genéticas somaticas que propiciam
aclonagem de células andmalas onde hd integracao do
genoma viral [1,6].

Esse relato visa apresentar, um caso de linfo-
ma mediastinal em um felino positivo para o virus da
leucemia felina, a fim de contribuir com informagdes
para a conduta clinica a partir de aspectos clinicos,
diagndsticos e terapéuticos no linfoma mediastinal
relacionado ao FeLV.

CASO

Um felino, macho, castrado, de 3 anos de idade,
pesando 4,6 kg com histérico de teste positivo para
virus da leucemia felina (FeLV), foi atendido em uma
clinica veterindria particular no Municipio de Caxias
do Sul, RS. A queixa apresentada pela tutora era de
leve dispneia e hiporexia. A Unica altera¢do presente no
exame clinico foi em ausculta respiratéria e cardiaca,
que se apresentava abafada.

O felino foi submetido a estudo radiografico
de térax, no qual foi visualizada imagem compativel
com efusdo pleural (Figura 1A). Se prosseguiu com
a toracocentese, na qual, foi drenado um volume de
120 mL de efusdo pleural, que foi encaminhada para
andlise citolégica. Apds a drenagem, a radiografia de

térax foi repetida e nela se visualizou massa em regido
de mediastino (Figura 1B).

No hemograma, apresentou neutréfilos hiper-
segmentados e linfécitos reativos. Nos exames bioqui-
micos, avaliou-se glicose, creatinina, ureia, proteinas
totais e fragcdes, alanina aminotransferase (ALT) e
fosfatase alcalina (FA), onde se constatou, elevacdo da
ureia estando em 126 mg/dL (20 - 65 mg/dL).

A anilise citoldgica da efusdo pleural revelou,
elevada celularidade caracterizada por marcada popula-
¢do pleomorfica de células redondas, individualizadas,
morfologicamente consistentes com linfécitos (Figura
2). Foram observados linf6citos pequenos, apresentan-
do alta relacdo nicleo: citoplasma, nicleo redondo,
com a cromatina condensada e nucléolos inconspicuos,
assim como linfécitos médios e grandes. Os linfécitos
médios a grandes caracterizam-se por varidvel aumento
na relacdo nucleo: citoplasma, citoplasma escasso a
moderado, com basofilia moderada a intensa e, por
vezes, vacuolos. Os nucleos sdo redondos a identados
airregulares, em sua maioria de localizac¢do excéntrica,

Figura 1. Estudo radiografico de térax de um gato. A- Projecdo latero-
lateral esquerda, presenca de efusdo pleural e a traqueia estd deslocada
dorsalmente. B- Projeco latero-lateral direita apds drenagem de efusdo
pleural, formagdo no mediastino cranioventral (seta). A traqueia estd
deslocada dorsalmente.
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Figura 2. Andlise citoldgica de efusdo pleural de um gato, marcada popu-
lagdo pleomorfica de células redondas, individualizadas, morfologicamente
consistentes com linfdcitos.

com cromatina grosseira a finamente granular. Os
nucléolos variam de tnicos a multiplos, redondos
a angulares, centrais a periféricos e proeminentes.
Macronucléolos e marcada anisonucledlise também
foram observados. Células binucleadas e raras células
multinucleadas. Concluindo que se tratava de efusdo
neoplasica por linfoma.

No mesmo dia do atendimento clinico geral,
0 paciente passou por avaliagdo oncoldgica com pro-
fissional especializado. Com base nos resultados dos
exames e da avaliacdo clinica foi iniciado protocolo
quimioterdpico. O protocolo escolhido foi o de ci-
clofosfamida' [Genuxal® - 20 mg/kg via oral (VO)],
doxorrubicina® [Docks® - 1 mg/kg via intravenosa
(IV)], vincristina® [Tecnocris® - 0,5 mg/m?, IV] e
prednisolona* [Alcort® - dose regressiva iniciando com
2 mg/kg (CHOP)]. Apés a primeira sessdo de quimio-
terapia o felino voltou a se alimentar normalmente e
ndo apresentou reagdes colaterais.

O paciente seguiu em acompanhamento, com
avaliacdes clinicas e hematolégicas pré-quimioterapi-
cas durante todos os ciclos do protocolo. No decorrer
dos 4 ciclos, em apenas 2 momentos foram encontradas
alteracdes hematoldgicas, uma na dltima semana do
primeiro ciclo e a outra na terceira semana do segundo
ciclo. As alteracdes encontradas foram de leucopenia
por neutropenia e linfopenia. Devido as alteragdes
presentes nos exames e apds a avaliacdo clinica do
paciente foi optado por ndo realizar a quimioterapia,

monitorar o quadro clinico e repetir o hemograma em 7
dias. Em ambos os momentos, os exames foram repe-
tidos e houve melhora. Apds a finalizagdo dos 4 ciclos
do protocolo CHOP, o paciente seguiu em tratamento
de manuten¢@o, com administragdo de vincristina®
[Tecnocris® - 0,5 mg/m’, IV a cada 15 dias]. Durante
um periodo de mais de 340 dias, ndo apresentou sinais
clinicos e nem alteracdes hematoldgicas significativas.

DISCUSSAO

A transmissido do FeLV ocorre através do
contato préximo entre os gatos, podendo ocorrer verti-
calmente, sendo das maes para os filhotes ou horizon-
talmente, que seria por contato direto [9]. O paciente
relatado acima ndo possuia histérico de contato com
outros felinos, presumindo-se que o contdgio tenha
ocorrido verticalmente.

O FeLV ¢ classificado em subgrupos que sdo
identificados de acordo com diferencgas de gene e pela
utilizagdo de diferentes receptores para entrada na
célula hospedeira [5]. Apenas o FeLLV-A ¢ transmitido
entre 0s gatos, os outros subgrupos desenvolvem-se em
gatos ja infectados pelo subgrupo A através de muta-
codes e recombinagdes entre este subgrupo e sequéncias
retrovirais celulares ou endégenas que estdo contidas
no DNA normal do felino. O FeLLV-B foi associado a
neoplasias malignas e desordens mieloprofilerativas,
enquanto o FeLV-C foi associado ao desenvolvimento
de hipoplasia eritroide severa e consequente anemia
arregenerativa [2,7,12], j4 o FeLV-T tem intenso tro-
pismo por linfécitos T, levando a um imunocompro-
metimento severo [10]. Devido ao desenvolvimento de
uma neoplasia, pressupde-se que o subtipo do FeLV
neste felino seja o FeLLV-B.

O linfoma mediastinal estd frequentemente re-
lacionado a infec¢do pelo FeLLV. Observa-se, em gatos
com menos de 3 anos de idade e ja foi considerado a
forma mais prevalente de linfoma na espécie [5].

Um estudo brasileiro correlacionou a FeLV e
o desenvolvimento de linfomas, onde 53 gatos com
linfoma foram avaliados e deles 56,6% foram imuno-
positivos para FeLV, sendo os linfomas multicéntricos
e mediastinais os mais comuns [3]. O sinal clinico mais
comum ¢ a dispneia, porém, pode ocorrer regurgitacao
em consequéncia da pressao exercida sobre o esofa-
go ou Sindrome de Horner devido a pressiao sobre a
inervagdo simpdtica no térax [7]. O tnico sinal clinico
especifico nesse caso foi a dispneia, que associada
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ao histoérico clinico do paciente levou a suspeita de
linfoma mediastinal.

Para o diagnéstico definitivo, além da visuali-
zacdo da massa em torax determinada pela radiografia
tordcica. A anélise citologica da efusao foi de extrema
importancia, uma vez que neoplasias de células re-
dondas esfoliam facilmente. Em efusdes associadas
a linfoma, a predominéncia de células sdo linfécitos
imaturos, de tamanho médio a grande, com nucléolos
proeminentes e nimero varidvel de mitoses, as efusdes
decorrentes de linfoma mediastinico sdo frequentemen-
te de fen6tipo T e devido a isso tem niicleos indentados
e formas nucleares mais irregulares [11].

O protocolo quimioterdpico de escolha para
o tratamento foi o CHOP, ao qual o paciente teve
uma boa resposta, sem efeitos colaterais que pudes-
sem prejudicar o transcorrer do tratamento. Quando
comparado os protocolos quimioterdpicos COP e
Madison-Winsconsin (protocolo baseado no CHOP),
em um estudo no Reino Unido, onde 38 gatos foram
avaliados quanto a resposta ao tratamento e tempo de
sobrevida, ndo foram observadas diferencas significa-
tivas entre ambos. Nesse mesmo estudo, a sobrevida

média foi de 373 dias [4]. Um dos efeitos colaterais no
paciente foi a ocorréncia de alteragdes hematologicas
na linhagem leucocitiria (leucopenia por neutropenia e
linfopenia), sendo a possivel causa a administragao de
Ciclofosfamida, que tem entre os seus efeitos colaterais
leucopenia, émese, diarreia e anorexia [13]. O gato foi
monitorado durante os 340 dias de tratamento e ndo
apresentou alteracdes clinicas preocupantes (exames
fisicos e laboratoriais foram realizados para acompa-
nhar a evoluc¢do do quadro clinico).

A obten¢do de um diagndstico preciso e rapi-
do com o uso de exames complementares adequados
contribuiu para uma evolugdo clinica positiva, baseada
em um protocolo terapéutico eficaz e, principalmente,
propiciou uma boa qualidade de vida ao paciente.
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