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Mieloma Multiplo em Cao
Multiple Myeloma in a Dog
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ABSTRACT

Background: The multiple myeloma is a neoplasia characterized by the uncontrolled proliferation of plasma cells (plas-
macytes) in the bone marrow and in other tissues. The infiltration of the neoplasia cells associated to the high level of
anomalous immunoglobulin production (M protein) results in a variety of clinic-pathologic anomalies. It is a rare disease
in dogs, corresponding to 0.3% of all malignant neoplasia and 2% of the hematopoietic, with few literature descriptions.
So, the present paper aims at properly report a multiple myeloma in a dog of non-defined breed, emphasizing the clinic,
laboratorial, radiographic and pathologic aspects.

Case: In a Veterinary Teaching Hospital, an 11-year-old dog of non-defined breed was admitted, weighing 10.8 kg of body
mass. The clinic history was claudication of the right thoracic member, hyporexia and lethargy in the past 20 days. The main
abnormalities in the physical examination were holosystolic cardiac murmur III/VI on mitral focus, and high sensibility
to touch in the right humerus. Laboratory tests showed pancytopenia, serum hypercalcemia and Bence-Jones proteinuria.
Radiographic examination confirmed polyostotic punctate osteolysis on the right humerus; pelvic, femurs and vertebrae
bones from L2 to L7, on generalized condition. Cytology by aspiration puncture from the left femur marrow bone did not
confirm neoplasia cells. The clinic condition of the referred animal was progressively getting worse and euthanasia was
performed. At the dog’s necropsy it was spotted tumor infiltrations on the femur, the humerus and the vertebrae canal.
Histopathological exam of the bone marrow revealed diffuse occupation by distinguished plasmacytes, in some areas
reaching around 100% of cell population. Metastases on the primary tumor were found on the liver, kidney and spleen.
Discussion: The diagnosis of multiple myeloma in this dog was confirmed by bone marrow histopathological exam. It is
confirmed when there is more than 20% of plasmacytes in the examined structure. In this report, certain areas were spotted
with 100% occupation of neoplasia cells. On the other hand, the first cytological assess did not reveal any abnormalities,
suggesting that the place which received the puncture (aspiration) was not infiltrated by tumor cells. It is described that in
the bone marrow may occur grouping of plasmacytes, as it was observed the animal’s necropsy of this report. This aspect
point out that the diagnosis cannot be discarded only with a negative cytological exam from the bone marrow; especially
if there are clinic, laboratorial and radiographic signs compatible to the illness. The spotted clinic signs by this patient are
frequent in dogs with multiple myeloma, as well as the laboratory results, except to the monoclonal gammopathy. Due
to a no realization of electrophoresis, this abnormality cannot be confirmed. At the initial assessment of the disease, the
radiographic exam is considered golden standard as it was observed in this dog. The radiographic abnormalities were de-
terminant, once they conducted the diagnosis towards the suspected neoplasia. According to current diagnosis criteria, on
this present case, the pancytopenia, serum hypercalcemia and Bence-Jones proteinuria also helped towards the suspicion
of multiple myeloma. However, the evaluation of the bone marrow was decisive to the final diagnosis; and a special atten-
tion was given to puncture more than one place in the bone marrow, which improved/enhanced the diagnosis possibility
in this patient.
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INTRODUCAO

O mieloma multiplo é uma neoplasia caracte-
rizada pela proliferacao descontrolada de plasmdcitos
(linfécitos B) na medula 6ssea e em outros tecidos
[6]. A infiltracdo das células neopldsicas associa-
da a producdo de altos niveis de imunoglobulinas
andmalas (proteina M) resulta em uma variedade de
anormalidades clinico-patoldgicas [8]. Osteopatias,
pancitopenia, aumento da viscosidade sanguinea, hi-
percalcemia e doenca renal sdo alteracdes comumente
observadas [6].

A etiologia é desconhecida e ndo h4 predile-
cdo sexual. Entretanto, acomete animais com idade
entre 8 e 9 anos e algumas ragas parecem estar mais
predispostas, como o Pastor Aleméo [8]. E conside-
rada uma enfermidade rara em cées, correspondendo
a 0,3% de todas as neoplasias malignas e 2% das
hematopoiéticas, com poucos relatos na literatura
[5]. Assim, 0 objetivo deste trabalho € relatar um caso
de mieloma multiplo em um cio sem raca definida,
enfatizando os aspectos clinicos, laboratoriais, radio-
graficos e patoldgicos.

CASO

Foi atendido em um Hospital Veterinario de
Ensino, um animal sem raga definida, de 11 anos de
idade e 10,8 kg de peso corporal. A principal queixa
era claudicagdo de membro tordcico direito ha apro-
ximadamente duas semanas, devido a um possivel
trauma ocorrido ha dois meses. Além disso, o animal
também apresentava hiporexia e letargia ha 20 dias
e estava recebendo tratamento para hemoparasitose
desde entdo, porém sem sinais de recuperacdo. Ao
exame fisico foi observado desidratacdo de 5%,
taquipneia e sopro holossistélico de grau III/VI em
foco mitral. Ao exame ortopédico pode-se observar
dor em regido de imero direito durante estiramento
do membro.

O hemograma evidenciou pancitopenia. Os
exames bioquimicos estavam dentro da normalidade,
exceto a dosagem sérica de cdlcio, que encontrava-
-se discretamente elevada (11,4 mg/dL). A urindlise
revelou isostendria (1010) e proteindria (+), com
precipitacdo e posterior dissolug¢do apds aquecimento,
sugerindo a presenga de proteintria de Bence-Jones.
Ao ecocardiograma havia discreta degeneracdo da
valva mitral. A radiografia do membro torécico direito
(Figura 1A) revelou presenga de ostedlise puntiforme

poliostética (lesdes em saca-bocado). Esse padrao
radiogréfico levou a suspeita de mieloma e, dessa ma-
neira, outras projecdes foram realizadas, evidenciando
o mesmo padrio em fé€mures, pelve (Figura 1B) e
vértebrasde L2 aL7.

Diante disso, foi realizada punc¢io aspi-
rativa da medula 6ssea de fémur esquerdo para
avaliacdo citoldgica, a qual ndo evidenciou células
neopldsicas. Animal estava recebendo tratamento
a base de omeprazol' (Omeprazol® - 1 mg/kg, VO,
SID), doxiciclina? (Doxifin® - 5 mg/kg, VO, BID),
prednisonal (Prednisona® - 0,5 mg/kg, VO, BID),
tramadol' (Tramadol® - 4 mg/kg, VO, TID) e ci-
proeptadina® (Cobavital® - 4 mg/animal, VO, BID)
desde a primeira consulta. Uma semana apds a
puncgido da medula, o céo foi internado, pois estava
em anorexia, desidratacdo e ja ndo conseguia mais
deambular. O tramadol foi substituido por morfina*
(Dimorf® - 0,5 mg/kg, SC, TID) e intituiu-se dieta
enteral via sonda nasoesofdgica. Entretanto, apesar
de todos os esforgos, o quadro do paciente foi se
agravando progressivamente, principalmente a hipe-
restesia 6ssea que era cada vez mais intensa. Dessa
maneira, a eutandsia foi indicada e realizada com
o consentimento do proprietdrio em 30 dias apds o
primeiro atendimento.

O animal foi encaminhado a necropsia, onde
foi observada, macroscopicamente, a presenca de ca-
los 6sseos entre 5* e 7 costelas do lado direito e 10
costela do lado esquerdo, com fragilidade Gssea. A
abertura da medula 6ssea do fémur (Figura 2), tmero
e canal vertebral, notou-se discreta irregularidade do
enddsteo, com focos esbranquicados compativeis com
infiltracdo tumoral. Também foi constatado aumento
das paratireoides, moderada esplenomegalia e discreta
endocardiose da valva mitral.

O exame histopatolégico da medula 6ssea reve-
lou ocupagdo difusa por plasmdcitos bem diferenciados
(Figura 3), em algumas dreas representando cerca de
100% da populag@o celular; em outras, com pelo menos
50% de plasmdcitos entremeados as demais células
hematopoiéticas. Associadas a proliferacdo tumoral,
observaram-se areas de destrui¢do do osso cortical,
bem como de trabéculas, com evidente atrofia trabe-
cular e/ou desaparecimento das mesmas. Metdstases
do tumor primério foram observadas no baco com
infiltracdo difusa, e em rins e figado (Figura 4) com
aglomerados neopldsicos multifocais.
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Figura 1. Radiografias de membro tordcico direito (A), pelve e fémures (B). Observa-se osteélise
difusa e irregularidade da cortical (setas) de imero direito e fémures.

Figura 2. Discreta irregularidade do endésteo, com focos esbranquicados Figura 3. Corte histopatoldgico da medula 6ssea de um dos fémures. Obser-
(setas) compativeis com infiltragdo tumoral a abertura da medula éssea var a predominancia de células com niicleo hipercromatico, nucléolo evidente,
do fémur esquerdo. pouco citoplasma, anisocitose e anisocariose discreta [Objetiva de 40x].

Figura 4. Corte histopatolégico de um dos rins (A) e figado (B), evidenciando aglomerados neopldsicos multifocais (setas). Em B, também se observa
autélise acentuada e actimulo de glicogénio em hepatdcitos [Objetiva de 20x].
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DISCUSSAO

O diagnéstico de mieloma mudltiplo neste cao
foi confirmado por meio de exame histopatolégico da
medula 6ssea. Para tal, a exigéncia é que se tenha mais
de 20% de plasmécitos na mesma [8]. Em algumas
areas, foi observada ocupacao por 100% de células ne-
oplésicas, assim como relatado [7]. O fato da primeira
avaliag@o citoldgica ndo ter revelado alteragdes, mostra
que o local puncionado ndo era infiltrado por células
tumorais. Os plasmdcitos distribuem-se de forma
agrupada na medula éssea [8], conforme observado a
necropsia do animal. Dessa maneira, o diagndstico nao
pode ser descartado apenas por uma citologia negati-
va, principalmente se ha sinais clinicos, laboratoriais
e radiogréificos compativeis com a enfermidade [8].

Sinais clinicos, como letargia, claudicacao, dor
Ossea e fraturas patoldgicas sdo bastante frequentes [6],
os quais foram manifestados pelo paciente. Dos relatos
encontrados na literatura, em um deles também houve
claudica¢do em membro tordcico direito com dor em
dmero a palpacdo em um c@o sem raca definida [2].
Em outro, foi observado claudica¢cdo em membro to-
ricico esquerdo em uma cadela West Highland White
Terrier [1]. E um terceiro relato, havia letargia durante
seis semanas em um Border Collie [7], semelhante ao
presente caso. Outro sinal observado no presente caso
foi o sopro em foco de valva mitral, que ocorre na
maioria das vezes, devido a hiperviscosidade sanguinea
provocada pelos altos niveis de proteina M circulantes
[8]. Porém, como havia alteragdes da respectiva valva
aos exames ecocardiografico e patolégico, o sopro
provavelmente era secunddrio a degeneracao mitral.
Além disso, ndo foi realizado exame laboratorial que
confirmasse o aumento da viscosidade sanguinea neste
paciente, o que ndo permite afirmar a relagdo desta
com 0 SOpro.

Os exames laboratoriais do paciente revelaram
a presenca de pancitopenia, proteinas do mieloma no
soro ou urina (proteindria de Bence-Jones) e hiper-
calcemia, como descrito na literatura em caes com
mieloma multiplo [6]. Entretanto, a falta da realizacao

de eletroforese neste cao nao permitiu afirmar a pre-
senca de gamopatia monoclonal como citado em outro
relato [2]. Alguns autores relataram a auséncia de hi-
perglobulinemia, caracterizando a neoplasia como nao
secretdria [1,7] que é considerada ainda mais rara [4]. A
presencga de hipercalcemia sérica também foi observada
em outro relato [7]. Alguns autores relataram apenas
anemia discreta [2,7] e outro nao observou mudancgas
hematoldgicas [1]. Diferentemente deste caso, em que
havia anemia, trombocitopenia e neutropenia, altera-
¢oes frequentes em cdes com mieloma multiplo [2].

O exame radiografico é considerado padrio
ouro na avaliagdo inicial de pacientes com essa enfer-
midade [3]. Assim como observado no presente relato,
onde as alteracdes radiograficas foram de extrema
importancia em conduzir a suspeita da neoplasia. As
radiografias evidenciaram lesdes liticas em saca-boca-
do em vértebras, arcos costais, pelve, imero e fémur,
conforme descrito na literatura [3]. Outros autores
também relataram a presenca de lesdes osteoliticas em
pelve, vértebras, fémures [7], imero [2] e radio [1].

A determinagdo diagndstica, segundo Mufioz
et al. [5], requer a associac@o de dois dos seguintes
critérios: proliferacdo de plasmécitos na medula 6ssea
(>20%), lesdes osteoliticas, gamopatia monoclonal e
proteintria de Bence-Jones. No presente caso, a pan-
citopenia, hipercalcemia sérica e proteintria de Bence-
-Jones associadas as alteracdes radiograficas foram
fundamentais para a suspeita diagndstica de mieloma
multiplo. A avaliacdo da medula éssea foi deciséria
para o diagndstico final, salientando que a puncdo em
mais de um ponto foi necessdria para a determinagao
diagndstica neste paciente.
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