UNIVERSIDADE DE CAXIAS DO SUL
AREA DE CONHECIMENTO DE CIENCIAS DA VIDA
CURSO DE MEDICINA VETERINARIA

KIMBERLI DE OLIVEIRA DUARTE

RELATORIO DE ESTAGIO CURRICULAR OBRIGATORIO: PATOLOGIA
CLINICA VETERINARIA

CAXIAS DO SUL
2019



KIMBERLI DE OLIVEIRA DUARTE

RELATORIO DE ESTAGIO CURRICULAR OBRIGATORIO: PATOLOGIA
CLINICA VETERINARIA

Relatério de estagio curricular  obrigatério
apresentado para obtencdo de titulo de Medico
Veterinario pelo curso de Medicina Veterinaria da
Universidade de Caxias do Sul — UCS, na area de
Patologia Clinica Veterinaria.

Orientadora: Profa. Dra. Luciana Laitano Dias de
Castro
Supervisora: Profa. Dra. Cinthia Melazzo de Andrade

CAXIAS DO SUL
2019



KIMBERLI DE OLIVEIRA DUARTE

RELATORIO DE ESTAGIO CURRICULAR OBRIGATORIO: PATOLOGIA
CLINICA VETERINARIA

Relatério de estagio curricular  obrigatério
apresentado para obtencdo de titulo de Médico
Veterinario pelo curso de Medicina Veterinaria da
Universidade de Caxias do Sul — UCS, na éarea de
Patologia Clinica Veterinaria.

Aprovado (a) em 28/11/2019.

Banca examinadora

Profa. Dra. Luciana Laitano Dias de Castro
Universidade de Caxias do Sul — UCS

Profa. Dra. Claudia Giordani
Universidade de Caxias do Sul — UCS

Prof. Me. Kaué Danilo Helene Lemos dos Reis
Universidade de Caxias do Sul — UCS



AGRADECIMENTOS

Agradeco aos meus pais, Ronie e Valdéria, por tudo que fizeram durante toda minha
vida. Agradeco por todo o suporte, incentivo, amor, carinho e dedicacdo. Sem vocés eu ndo
estaria onde estou.

Ao meu irmdo, Kaléu, por me amar apesar de tudo. Por me fazer rir de besteiras e por
me ensinar a ser mais afetuosa.

A amizade e companheirismo de Lou, Vicky, Renata, Maria Carolina e Anne. Sem
voceés esse periodo teria sido muito dificil.

Agradeco a Luciana Guidolin e Roger Monteiro pela oportunidade de crescimento. A
minha graduacdo é dividida em antes e depois da Clinica Veterinaria Luciana Guidolin,
Obrigada por terem me permitido fazer parte dessa grande familia.

A Liamara por ser uma mentora maravilhosa, por ser uma pessoa incrivel e
compreensiva. Gragas a Vocé eu aprendi que posso ser 0 que eu quiser, basta estudar e me
esforcar. Eu ndo teria metade do conhecimento que tenho hoje se ndo fossem por ti. Obrigada
do fundo do meu coracéo.

As veterindrias e amigas da clinica: Luana, Bruna e Camilla. Obrigada pelos
ensinamentos, vocés deixaram meus dias mais alegres e divertidos.

Aos todos meus professores de graduacdo, em especial a Dra. Luciana Laitano Dias
de Castro, minha orientadora, pela dedicacdo e avaliacdo critica minuciosa e a Dra. Raqueli
Teresinha Franca, sem a qual ndo haveria o amor pela Patologia Clinica.

Ao LacVet por ter sido o ponto de mudanca na minha vida.



RESUMO

O estagio curricular em Medicina Veterinaria foi realizado no Hospital Veterinario
Universitario (HVU) da Universidade Federal de Santa Maria (UFSM), no Laboratério de
Analises Clinicas Veterinarias (LACVET). O estagio foi realizado no periodo de 5 de agosto
de 2019 até 31 de outubro de 2019, totalizando 420 horas, na area de Patologia Clinica
Veterinaria, sob orientacdo da Profa. Dra. Luciana Laitano Dias de Castro e supervisao da Profa.
Dra. Cinthia Melazzo de Andrade. Durante o periodo de estagio foi possivel acompanhar a
realizacdo de exames da bioquimica sérica, hemograma, testes rapidos para doencas infecciosas
em caninos e felinos, reagdo cruzada, urinalise, anélise de liquor, liquido cavitario e urdlito,
parasitologicos de pele, hemogasometria, testes de coagulacdo, tripsina fecal, citologia com
agulha fina, dosagens de fibrinogénio, relacdo proteina-creatinina urinaria e relagdo
albumina:globulina. Além disso, houve a possibilidade de acompanhar a aplicacdo da patologia
clinica em dois relatos de casos, leishmaniose visceral em um canino, sem raca definida, seis anos
com anorexia, apatia e emagrecimento; e mastocitoma cutdneo em um canino, Boxer, 12 anos
com nddulos em membros pélvico e torécico, térax, abdémen e regido perineal. Com a realizago
do estagio foi possivel compreender a importancia da patologia clinica na medicina veterinaria
para um diagndstico mais fidedigno e rapido.

Palavras-chave: Patologia clinica. Leishmaniose. Mastocitoma cuténeo.
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1 INTRODUCAO

O estagio curricular € o momento da graduacdo em gque podemos focar na nossa area
de interesse, aplicando, de forma pratica, os conhecimentos obtidos durante os cinco anos de
estudos. O local escolhido para estagio foi o Laboratério de Anélises Clinicas Veterinarias
(LACVET) do Hospital Veterinario Universitario (HVU) da Universidade Federal de Santa
Maria (UFSM) sob supervisdo da Profa. Dra. Cinthia Melazzo de Andrade e orientacao da Profa.
Dra. Luciana Laitano Dias de Castro. O periodo de realizacdo do estagio foi de 5 de agosto a
31 de outubro de 2019, totalizando 420 horas.

A escolha pelo LACVET ocorreu pela alta casuistica do laboratdrio, grande nimero
de diferentes exames realizados, incluindo citologias. A citopatologia é uma area em expansao
na medicina veterinaria e sua aplicacdo pratica ndo € realizada em todas as instituicdes de
ensino. A oportunidade de poder acompanhar um hospital que realiza um nimero expressivo
de citologias diariamente, com profissionais experientes na area, foi um diferencial no momento
da escolha do local de estagio.

Como estagiario no laboratdrio foi possivel acompanhar e realizar todos os exames,
desde a separacdo do soro para realizacdo dos exames bioquimicos até a confec¢édo de esfregaco
sanguineo e sua preparacao no corante. Pdde-se também determinar os valores de fibrinogénio,
realizar testes rapidos de doencas infecciosas, reacdo cruzada, urinalise, analises de liquor,
liquidos cavitarios e urdlitos, parasitolégicos de pele, hemogasometria, testes de coagulacao,
tripsina fecal, Relacdo Proteina-Creatinina Urinaria (abreviacdo UPC, do inglés Urine Protein-
Creatinine) e relacdo albumina:globulina (A/G) e acompanhar as citologias — desde a coleta até
a sua analise em microscapio.

O intuito deste trabalho é descrever o local de estagio, as atividades desenvolvidas e a
casuistica acompanhada durante o periodo, assim como, relatar um caso de leishmaniose e outro

de mastocitoma cutaneo, ambos em caninos.
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2 DESCRICAO DO LOCAL DE ESTAGIO

O Laboratorio de Analises Clinicas Veterinarias (LACVET) localizava-se na Avenida
Roraima, prédio 97, n° 1000, sala 103, bairro Camobi, na cidade de Santa Maria — RS. O horario
de atendimento era de segunda-feira a sexta-feira, das 07:30 as 19:30. A equipe do laboratério
era composta por 32 pessoas: seis servidores (dois eram responsaveis pela recepcao e quatro
eram responsaveis pelos exames bioquimicos), quatro residentes (duas do primeiro ano e, duas
do segundo ano), seis pos-graduandos (mestrandos e doutorandos), 10 estagiarios
extracurriculares e quatro estagiarias curriculares. Como responsaveis pelo laboratério estavam
a Profa. Dra. Cinthia Melazzo de Andrade e o Prof. Dr. Alexandre Krause.

O laboratdrio era composto por cinco salas: Sala de limpeza e banho-maria, recepcao,
sala de bioquimica, sala de hematologia e sala de citologia. Na sala de limpeza e banho-maria
(Figura 1) existiam duas pias para limpeza, um filtro de &gua destilada, duas geladeiras, dois
aparelhos para banho-maria (um com temperatura em 56°C e outro em 37°C) e uma centrifuga

com velocidade de 3.500 rpm.

Figura 1 — Sala de limpeza e banho-maria do Laboratdrio de Analises Clinicas da
Universidade Federal de Santa Maria.

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

Na recepcdo eram recebidas as amostras de outros setores e ficavam dois
computadores que eram utilizados para digitacdo de laudos e inclusdo dos exames no sistema
informatizado da universidade. A sala de bioquimicos contava com uma geladeira para
armazenamento de amostras e alguns reagentes utilizados na rotina, um analisador bioquimico
automatico (Figura 2), um agitador vortex, um analisador de hemogasometria (Figura 3) e um

coagulémetro.
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Figura 2 — Analisador bioquimico automético do Laboratorio de Andlises Clinicas da
Universidade Federal de Santa Maria

Kimberli Duarte (2019).

Fonte:

Figura 3 — Analisador de hemogasometria do Laboratorio de Analises Clinicas da
Universidade Federal de Santa Maria.

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

A sala de hematologia continha trés bancadas: na primeira bancada (Figura 4) ficava
o analisador hematoldgico, 0 homogeneizador de sangue, uma centrifuga de 4.000 rpm utilizada
apenas para urinalises e, dois refratbmetros. Na segunda bancada (Figura 5) ficavam quatro
microscopios, e na terceira bancada (Figura 6) havia uma centrifuga de microhematdcrito e

material para confecgdo de laminas e corantes Panético Réapido®.
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Figura 4 — Primeira bancada da sala de hematologia do Laboratério de Analises Clinicas da
Universidade Federal de Santa Maria.

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

Figura 5 — Segunda bancada da sala de hematologia do Laboratério de Analises Clinicas da
Universidade Federal de Santa Maria.

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

Figura 6 — Terceira bancada da sala de hematologia do Laboratério de Analises Clinicas da
Universidade Federal de Santa Maria.

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

A sala de citologia (Figura 7) era composta por um microscopio, uma mesa para
reunides, um computador, um armario com livros para estudos e dois armarios para utilizacdo
dos funcionérios e estagiarios.
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Figura 7 — Sala de citologia do Laboratorio de Andlises Clinicas da Universidade Federal de
Santa Maria.

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

O LACVET ainda contava com um Banco de Sangue em uma sala anexa que possuia
um refrigerador (4,6°C), um extrator de plasma, uma balanca e uma centrifuga para as bolsas
de sangue (10.000 rpm). Para serem doadores, 0s cdes precisavam ter peso minimo de 25 kg,
um a oito anos, vacinacdo anual atualizada, hemograma e exames bioquimicos (Albumina,
alanina aminotransferase, creatinina, fosfatase alcalina, ureia e proteinas totais) com resultados
dentro do valor de referéncia, e auséncia de ectoparasitas. Os gatos precisavam dos mesmos
exames que os doadores caninos, ter no minimo 4 kg, vacinacdo atualizada e auséncia de
ectoparasitas. Além disso, todos os animais precisavam estar cadastrados na lista de doadores
do hospital.

Os exames realizados no laboratdrio tinham prazos de entrega que variavam de acordo
com 0 exame e com o grau de urgéncia. Hemogramas e exames bioquimicos de animais que se
encontravam em risco de vida ou que faziam quimioterapia, exames de hemogasometria e testes
rapidos tinham prazo de duas horas e a prova de reacdo cruzada tinha prazo de trés horas para
a emissdo do resultado. Os outros exames que ndo se enquadravam em urgéncia tinham um
prazo de 24 horas para a liberacdo dos resultados. A citologia aspirativa por agulha fina
(CAAF), a citologia por agulha fina (CAF) e analise de urélitos tinham um prazo de cinco dias

para a realizacao do laudo.
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3 ATIVIDADES DESENVOLVIDAS

Durante o periodo de trés meses do estagio, as quatro estagiarias curriculares foram
divididas por setores, para que pudessem aproveitar ao maximo as atividades desenvolvidas. A
escala foi dividida por dias da semana, cada dia uma estagidria acompanhava um setor em
especifico. No setor dos exames bioquimicos as amostras eram recebidas e colocadas em banho-
maria até obter-se um grande nimero de amostras, 0 soro era separado e o analisador automatico
era programado para iniciar o ciclo de analise de amostras. O analisador automatico conseguia
processar 40 exames a cada ciclo, sendo avaliados: Albumina, alanina aminotransferase (ALT),
amilase, aspartato aminotransferase (AST), calcio, colesterol, creatinina, creatina fosfoquinase
(CK), fosfatase alcalina (FA), frutosamina, fosforo, gamaglutamiltransferase (GGT), glicose,
lipase, proteina total (PT), triglicerideos, ureia, UPC, relacdo A/G, feita com a mensuragédo da
PT e suas fragdes (albumina, globulina). Do resultado da PT era subtraido a albumina resultando
no valor da globulina, entdo, dividia-se o valor da albumina pelo valor da globulina.

Os exames de hemogasometria eram realizados com amostra sanguinea venosa ou
arterial, que eram encaminhadas ao laboratdrio em uma seringa de 1 mL imediatamente apos a
coleta. Ap0s o recebimento da amostra, era retirada a agulha e acoplado o cata-codgulo na ponta
da seringa para que ele filtrasse a amostra enquanto o analisador aspirava a quantidade
necessaria de sangue, impedindo o entupimento das valvulas do equipamento. O analisador
solicitava informacGes sobre a temperatura do animal durante a coleta e a origem do sangue,
apos isso, o resultado saia em até dois minutos.

No setor da hematologia as amostras eram recebidas e colocadas no homogeneizador
de sangue, apos, eram passadas no analisador automatico, eram confeccionadas laminas para
coloragdo de esfregaco sanguineo com Pandtico Rapido® e producido do capilar. Este era
colocado na centrifuga de microhematdcrito em uma velocidade de 10.000 rpm por sete
minutos, apds isso, era realizada a leitura do hematdcrito e da proteina plasméatica no
refratbmetro. A contagem leucocitaria dos ruminantes era feita em cAmara de Neubauer, pois 0
analisador hematol6gico ndo contabilizava corretamente os leucécitos devido a sua morfologia.
Para sua contagem, o sangue recebido com anticoagulante acido etilenodiamino tetra-acético
(sigla EDTA, do inglés Ethylenediamine Tetraacetic Acid) era diluido em liquido de Turck em
uma proporc¢édo de 20 pl/400 pl. O resultado da contagem era multiplicado por 52,5 e obtinha-

se 0 numero total de leucdcitos.
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A determinagdo dos valores de fibrinogénio eram realizados, principalmente, em
ruminantes e equinos. Com o sangue do tubo com EDTA eram preenchidos trés capilares que
eram colocados na centrifuga de microhematdcrito por sete minutos. Um dos capilares era
utilizado para determinar a proteina plasmatica total por refratometria e, os outros dois eram
colocados no banho-maria em uma temperatura de 56°C por trés minutos. Apds isso, eram
centrifugados novamente por dois minutos para que ocorresse a precipitagdo do fibrinogénio.
A proteina plasmatica dos dois capilares era verificada, a diferenca da proteina do primeiro
capilar e dos outros dois era multiplicada por 1.000, sendo este o valor do fibrinogénio.

Em alguns animais era requisitado que fosse feita a contagem de reticuldcitos, para
definir se a anemia do animal era regenerativa ou arregenerativa, e o grau de regeneragédo. O
sangue recebido com EDTA era diluido 1:1 na solugdo corante Azul de Cresil Brilhante em um
microtubo. A solucdo ficava em banho-maria a 37°C por 15 minutos e, entdo, era realizado um
esfregago. A contagem de reticuldcitos era feita simultaneamente a contagem de 1.000
hemacias. O valor relativo (%) era obtido dividindo o nimero de reticuldcito encontrados por
1.000 hemécias e, este valor multiplicado por 100. O valor absoluto (mm3) era feito
multiplicando o valor relativo pelo nimero de hemacias (mmg3) dividido por 100.

Os testes rapidos realizados para cdes na rotina do laboratério eram os testes para
cinomose, leishmaniose e parvovirose. Ja para gatos era feito o teste para a presenca de
anticorpos para o virus da imunodeficiéncia felina (FIV) e a presenca do antigeno do virus da
leucemia felina (FeLV) em sangue total, soro ou plasma felino. O teste rapido da cinomose
detecta o0 antigeno do virus na mucosa nasal, saliva, conjuntiva, urina, soro, plasma e liquor.
Para a realizacdo do teste da parvovirose também é utilizada a detec¢do do antigeno, mas nas
amostras de fezes ou swab da regido anal. O teste rapido para a leishmaniose detecta a presenca
do anticorpo anti Leishmania infantum em amostras de soro, plasma ou sangue total canino. A

sensibilidade e especificidade dos testes rapidos constam na Tabela 1.

Tabela 1 — Sensibilidade e especificidade dos testes rapidos Alere® para a cinomose,
leishmaniose, parvovirose e FIV/FelLV.

Teste rapido Sensibilidade Especificidade
Cinomose 98,8 % 97,7 %

Leishmaniose 97,2 % 99,8 %
Parvovirose 100 % 98,8 %
FIV e FeLV 96 % e 100 % 98 % e 100 %

Fonte: CINOMOSE AG TEST KIT, 2017; FIV/IFELV TEST KIT, 2017; LEISHMANIOSE AC TEST KIT, 2017;
PARVOVIROSE AG TEST KIT, 2017.
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O teste de compatibilidade sanguinea ou "Prova Cruzada” era realizado para detectar
incompatibilidade entre um possivel doador e o receptor. A incompatibilidade entre os dois
animais resultaria na presenca de aglutinacdo das hemacias. Primeiramente, os tubos com
EDTA de 2 mL do doador e receptor eram centrifugados por quatro minutos, os plasmas
separados eram colocados em dois tubos identificados como plasma do doador (PD) e plasma
do receptor (PR). A papa de hemAcia era adicionada 2 mL de solugéo salina aquecida (37°C),
a mistura era centrifugada por quatro minutos, e posteriormente, o liquido era descartado, sendo
lavadas trés vezes. As papas de hemécias do doador e do receptor eram colocadas em dois tubos
intitulados hemacias do doador (HD) e hemécias do receptor (HR) com solucdo salina em uma
proporcdo de 3:1. Outros quatro tubos eram identificados como A, B, C e D. No tubo A era
realizada a prova maior que consistia na adi¢do de 150uL do PR e 50uL das HD. No tubo B
era feita a prova menor adicionando 150uL do PD e 50uL das HR. Os tubos C e D eram o0s
controles do receptor e doador, respectivamente. Adicionava-se 150uL do plasma do doador e
receptor em 50uL de hemécias do doador e receptor. Colocava-se 10uL do resultado de cada
tubo em uma lamina e cobria-se com laminula, apo6s, era feita a observacdo no microscopio. Se
havia presenca de aglutinacdo, era incompativel, e a auséncia de aglutinacdo demonstrava a
compatibilidade entre os dois animais.

A urindlise era realizada com urina de micgdo espontanea (ou compressao),
cateterismo ou cistocentese vindas em frasco coletor universal estéril ou em seringas. Em um
tubo do tipo Falcon eram colocados 5 ml de urina para realizacdo do exame fisico e posterior
centrifugacdo. No exame fisico eram observadas caracteristicas como cor, odor, aspecto e
densidade por refratometria. Se a densidade ficasse acima de 1.040 era feita uma dilui¢do de
1:1 com agua destilada para nova mensuracdo. Os dois Gltimos digitos dessa hova mensuragdo
eram multiplicados por dois para a obtencdo do real valor da densidade. A fita reagente era
utilizada para obter-se as informacdes da presenca de sangue oculto, bilirrubina, urobilinogénio,
cetonas, proteinas, glicose e o potencial hidrogenidnico (pH) da urina. O tubo com 5 ml era
centrifugado por cinco minutos em uma velocidade de 1.500 rpm, retirava-se o sobrenadante e
com uma gota da solucdo restante era feita uma lamina para a realizacdo do exame do
sedimento.

A anélise do liquor era constituida de trés partes: exame fisico, quimico e citolégico.
No exame fisico eram observadas caracteristicas como cor (xantocrdmico, incolor ou
avermelhado), aspecto (turvo ou limpido) e no refratbmetro era mensurada a densidade e

proteina. No exame quimico era utilizada a fita reagente para verificar a presenca de sangue
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oculto e o pH. Da amostra recebida era separado aproximadamente 0,3-0,5 mL para aferi¢do da
glicose e proteina na analise bioquimica. Para a andlise citologica na cAmara de Neubauer era
feita a coloracdo na diluicdo 1:1 com Azul de Cresil Brilhante e feita a observacdo em
microscopia.

O liquido cavitario, se ndo houvessem grumos, era analisado no aparelho
hematoldgico, caso contrario esta etapa ndo era realizada. No exame fisico era avaliada a cor,
aspecto e por refratbmetro a densidade e proteina. No exame quimico eram mensurados o pH e
glicose em fita reagente. Eram feitas duas laminas por squash antes da centrifugacéo, e duas
laminas apos a centrifugagdo por cinco minutos a 1.500 rpm. As quatro laminas eram secadas
e coradas com Pandtico Rapido® para avaliagdo por microscopia.

A UPC demonstrava a magnitude da perda proteica urinaria, sendo utilizada para
avaliar pacientes com proteinuria devido a nefropatia. A realizacdo da UPC era feita com o
sobrenadante da amostra de urina centrifugada em aparelho automatico bioquimico para
verificar os valores de proteina e creatinina, para, entdo, calcular esta relacao.

Para o exame de coagulograma utilizava-se o tubo com citrato de sodio, devido a acédo
guelante do citrato sobre o célcio, impedindo a coagulacéo. O coagulograma avaliava os valores
de Tempo de protrombina (TP) e Tempo de tromboplastina parcialmente ativada (TTPa). Ap6s
o0 recebimento da amostra teste e controle em tubo de citrato, era observado se havia presenca
de fibrina, se ndo houvesse, as amostras eram centrifugadas por seis minutos a 3.500 rpm e 0
exame era realizado no coagulémetro automatico.

O exame para avaliacao da presenca de tripsina fecal era feito pela prova de digestdo
do filme de raio-x. Eram separados trés tubos: controle positivo, controle negativo e teste. No
controle positivo eram utilizadas fezes de um animal com conhecida producdo normal de
enzimas pancreaticas mais nove partes de bicarbonato a 5%. No controle negativo era apenas
adicionado 10 partes de bicarbonato. No tubo teste era adicionado as fezes do animal avaliado
mais nove partes de bicarbonato. Em cada amostra era incluida uma tira de raio-x, e incubada
por uma hora a 37°c. No controle positivo era esperado que a tira ficasse transparente devido a
digestdo pelas enzimas pancreaticas. No controle negativo como ndo haviam enzimas,
esperava-se que a tira continuasse intacta, e no animal teste era observado se havia ou nao
digestéo da tira.

A andlise de urdlitos era dividida em fisica e quimica. Na analise fisica era descrita a
dimensdo do calculo, peso, forma, cor, superficie (lisa ou irregular), durante sua pulverizagdo

era observada sua consisténcia (pétrea ou macia). A analise quimica era realizada com o kit
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Célculo Renal Bioclin®, que permitia a identificacdo de calculo de carbonato, oxalato, aménio,
fosfato, célcio, magnésio, urato e cistina. Se o célculo fosse de carbonato havia a formacéo de
gas carbonico em meio acido, se fosse de oxalato havia precipitacdo seletiva em meio levemente
acido. No calculo de fosfato havia formacao de Azul de Molibdénio em presenca de Molibdato
de Amobnio. Na presenca do célcio havia precipitacdo seletiva em meio neutro. No célculo de
magnésio havia formacao de cor violacea, por complexacdo com ligante especifico. No célculo
de amodnio formava-se a cor amarelada com lodo-lodeto de Potassio e Mercurio. No urdlito de
urato tinha a formacédo de Azul de Tungsténio através da reducdo do Fosfotungstato de Sédio.
Por fim, no calculo de cistina formava-se a cor vermelha em presenca de Cianeto-Nitroprussiato
de Sadio.

As citologias podiam ser de pele, ouvido ou vaginal. As amostras eram recebidas em
swab ou escovinha, entdo, as laminas eram feitas no laboratorio. O material era corado com
Panotico Rapido®, e apds secagem, as laminas eram examinadas em microscopia. O exame
parasitolégico de pele era coletado pelo residente ou pelo clinico geral e a amostra era
encaminhada para o laboratorio. Com a utilizacdo de 6leo de imersao era feita a busca por
acaros na amostra.

No setor da citologia (aspirativa ou ndo) com agulha fina eram acompanhadas as
coletas de CAAF ou CAF nos pacientes nos consultdrios, na internacdo ou sala de cirurgia. No
laboratorio era realizada a coloragdo de algumas laminas com Panético Réapido®, e outras eram
apenas fixadas para utilizacdo posterior. As residentes tinham o prazo de cinco dias para
elaboracdo do laudo.

Durante o periodo de estagio foram realizados 10.821 exames em 1.338 pacientes
(Tabela 2), dos quais o canino foi a espécie mais atendida (n=1.001 / 74,81%), sendo a maioria
fémeas (n =607 / 39,4 %). Em seguida, os felinos com um total de 284 animais, sendo a maioria
do sexo masculino (n= 152 /53,5 %). Os coelhos foram os mamiferos menos prevalentes, com

apenas dois animais do género masculino.
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Tabela 2 — Numero de pacientes atendidos durante o periodo de estagio divididos por género e
especie no LACVET do HVU/UFSM.

Bovino Canino Cunicula  Equino Felino Ovino Total
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)

Fémea 3(60) 607 (60,6) 0(0) 15(37,5) 132(46,5) 5(833) 762 (56,9)
Macho 2(40)  394(39,4)  2(100) 25(62,5) 152(53,5) 1(16,7) 576 (43,1)

Total 5(0,37) 1001 (74,81) 2(0,14) 40(2,99) 284 (21,22) 6 (0,45) 1338 (100)

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

Na Tabela 3 pode-se observar a casuistica dos exames realizados no laboratorio. A
dosagem da bioquimica sérica foi o exame mais solicitado (n = 8.186 / 75,65 %), seguido do
hemograma (n = 1.622 / 14,99 %), das citologias por agulha fina (n = 209 / 1,93 %), testes
rapidos (n = 187 / 1,73 %), urinalise (n = 156 / 1,44 %) e citologias (n = 117 / 1,08 %). Os
caninos foram a espécie de maior casuistica em todos 0s exames, exceto no fibrinogénio, sendo

este mais realizado na espécie equina.

Tabela 3 — Casuistica de exames realizados durante o periodo de estagio divididos por género,
no LACVET do HVU/UFSM.

(continua)
Exames Bovino Canino Cunicula Equino Felino Ovino Total (%)
Bioquimica sérica 2 6.247 13 256 1.632 35 8.186 (75,65)
Hemograma 4 1.251 2 44 308 13 1.622 (14,99)
CAAF/CAF 0 192 1 0 16 0 209 (1,93)
Testes rapidos 0 100 0 0 87 0 187 (1,73)
Urinalise 0 126 0 0 29 1 156 (1,44)
Citoldgico 0 99 1 0 17 0 117 (1,08)
Gasometria 0 37 0 0 21 0 58 (0,53)
oousE 2 w0 s s 0 50
Fibrinogénio 3 3 0 29 0 9 44 (0,40)
com;(:tst;itgitljiiiade 0 35 0 0 4 0 39(0,36)
Analise de liquido 22 0 0 8 0 30 (0,28)
cavitario
Reticulocitos 0 23 0 0 3 1 27 (0,25)
Parasitoldgico 0 22 0 0 4 0 26 (0,24)

Analise de liquor 0 24 0 0 1 0 25 (0,23)
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(conclusdo)

Exames Bovino Canino Cunicula Equino Felino Ovino Total (%)
TP/TTPa 0 22 0 0 0 0 22 (0,20)
UPC 0 11 0 0 1 0 12 (0,11)
Relacdo A:G 0 3 0 0 1 0 4 (0,03)
Tripsina Fecal 0 2 0 0 1 0 3(0,02)
Anadlise de ur6lito 0 1 0 0 0 1 2 (0,01)

Total 11 8.260 17 334 2.138 60 10.821 (100)

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

As regibes anatbmicas de onde mais eram solicitadas a realizacéo de citologias (Tabela
4) foram a auricular (n = 71/ 60,69 %), cutanea (n = 25/ 21,36 %) e vaginal (n = 8/ 6,83 %).
Nas citologias auriculares e cuténeas, os clinicos, em sua grande maioria, solicitavam este
exame para realizar a pesquisa da presenca de Malassezia pachydermatis, enquanto nas

citologias vaginais o foco era verificar o estagio do ciclo estral das fémeas.

Tabela 4 — Classificacdo das citologias por espécie e regido anatdbmica da realizacdo do exame
durante o periodo de estagio no LACVET do HVU/UFSM.

Regido de Canina Felina Cunicula Total
coleta (n) (n) (n) (n/ %)
Auricular 58 13 0 71 (60,69)
Cutanea 24 1 0 25 (21,36)
Vaginal 8 0 0 8 (6,83)
Neoplasia 2 2 0 4(3,42)
Nasal 3 0 0 3 (2,56)
Periocular 0 1 1 2 (1,70)
Prostéatico 1 0 0 1(0,85)
Testicular 1 0 0 1(0,85)
Gastrica 1 0 0 1(0,85)
Abscesso 1 0 0 1(0,85)

Total 99 17 1 117 (100)

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

A realizacdo dos testes rapidos (Tabela 5) foi solicitada em 187 ocasides. O teste
répido para a deteccdo das doencas felinas FIV e FeLV foi o mais recorrente (n = 87), seguidos
do teste para Leishmaniose (n = 51), realizado apenas em cées, assim como a cinomose (n =

38) e parvovirose (n = 11).
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Tabela 5 — Quantidade de testes rapidos realizados durante o periodo de estagio no LACVET
do HVU/UFSM.
Testes rapidos Total

Cinomose FIV/FeLV Leishmaniose Parvovirose

38 87 ol 11 187
Fonte: Kimberli Duarte (2019).

Na dosagem da bioquimica sérica (Tabela 6) novamente os cdes foram a espécie mais
recorrente (n = 6.247 / 76,31 %), seguido dos felinos, sendo a dosagem da creatinina a mais
solicitada (n = 1.338 / 16,34 %), tanto em caninos quanto felinos. A dosagem da ureia foi 0
segundo exame mais realizado (n = 1.309 / 16 %) em caninos e felinos. Em equinos 0s exames

mais solicitados foram a dosagem da atividade enzimética de AST e CK.

Tabela 6 — Dosagens de bioquimica sérica divididas por espécies, realizadas durante o periodo
de estagio no LACVET do HVU/UFSM.

Espécies

Bioquimicos Bovino Canino Cunicula Equino Felino Ovino  Total (%0)

Creatinina 0 1.025 2 32 267 11 1.338(16,34)

Ureia 0 1.002 2 36 261 8 1.309 (16,00)

Albumina 0 1.006 2 34 247 3 1.292 (15,78)

ALT 0 1.001 2 2 241 0 1.246 (15,22)

FA 0 088 2 8 229 0 1.227 (14,99)

PT 0 840 2 35 200 1 1.078 (13,16)
GGT 1 25 0 30 111 3 170 (2,07)
AST 1 51 1 38 28 3 122 (1,49)
Triglicerideos 0 62 0 0 5 0 67 (0,81)
Colesterol 0 63 0 0 3 0 66 (0,80)
CK 0 13 0 37 3 5 58 (0,70)
Glicose 0 44 0 0 9 0 53 (0,64)
Frutosamina 0 38 0 0 9 0 47 (0,57)
Amilase 0 28 0 0 6 0 34 (0,41)
Lipase 0 28 0 0 4 0 32 (0,39)
Célcio 0 18 0 2 5 1 26 (0,31)
Fosforo 0 15 0 2 4 0 21 (0,26)

Total 2 6.247 13 256 1.632 35 8.186

(n / %) (0,02) (76,31) (0,16)  (3,13) (19,94) (0,43) (100)
Fonte: Kimberli Duarte (2019).

A citologia por agulha fina foi um dos exames mais requisitados do laboratorio, sendo
realizada 209 puncdes, obtendo-se 176 resultados, enquanto os outros 33 laudos ndo foram

liberados até o final do periodo de estagio. Os resultados de maior casuistica foram as neoplasias
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mamarias (n = 32/ 18,18 %), mastocitoma (n = 18 / 10,23 %) e lipoma (n = 16 / 9,09 %) foram

as neoplasias mais diagnosticadas (Tabela 7).

Tabela 7 — Casuistica das citologias por agulha fina acompanhadas durante o periodo de
estadgio no LACVET do HVU/UFSM.

Resultados n (%)
Neoplasia mamaria 32 (18,18)
Processo inflamatorio 20 (11,36)
Mastocitoma 18 (10,23)
Gordura subcutanea/lipoma 16 (9,09)
Cisto epidérmico/folicular 13 (7,39)
Fibroplasia reativa/sarcoma 11 (6,25)
Reacdo linfoplasmocitaria 10 (5,68)
Tumor melanocitico 7 (3,98)
Tumor venéreo transmissivel 6 (3,41)
Linfonodo reativo 5(2,84)
Neoplasia epitelial 3(1,70)
Cisto mamario 3(1,70)
Glandula mamaria normal 2(1,14)
Histiocitoma 2(1,14)
Neoplasia de origem epitelial 2(1,14)
Adenoma/adenocarcinoma da glandula perianal 2(1,14)
Carcinoma de células escamosas 2(1,14)
Tumor de celulas basais 2(1,14)
Inconclusivo 2 (1,14)
Linfonodo normal 1(0,57)
Sialocele 1(0,57)
Proliferacdo benigna de células mesenquimais 1(0,57)
Baixa celularidade 1(0,57)
Linfoma 1(0,57)
Tumor de parede vascular/bainha neural 1(0,57)
Epitelioma sebéaceo 1(0,57)
Hematoma/hemangioma 1(0,57)
Carcinoma nasal 1(0,57)
Hematopoiese extramedular 1(0,57)
Tumor de anexos 1(0,57)
Hiperplasia sebacea/adenoma sebaceo 1(0,57)
Tumor de células de Leydig 1(0,57)
Dermatite acral por lambedura 1(0,57)
Paniculite 1(0,57)
Glandula salivar normal 1(0,57)
Metaplasia do epitélio nasal 1(0,57)
Linfadenite eosinofilica 1(0,57)
Total Geral 176 (100)

Fonte: Kimberli Duarte (2019).
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Com base na casuistica acompanhada entre o periodo de agosto e outubro de 2019,
conclui-se que dos 1.338 pacientes atendidos no Hospital Veterinario Universitario a
prevaléncia era dos caninos e felinos. E dos 10.821 exames realizados no Laboratorio de
Analises Clinicas Veterinarias da Universidade de Santa Maria os exames de maior realizagdo

eram a dosagem de bioquimica sérica, hematologia e citologias por agulha fina.
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4 RELATO DE CASOS CLINICOS

4.1 LEISHMANIOSE CANINA

4.1.1 Introducéo

O género Leishmania spp. engloba protozoarios ovoides com cinetoplasto em forma
de bastdo que habitam macrofagos e outras células do sistema mononuclear fagocitario (SMF)
da pele, baco, figado, medula dssea, linfonodos e mucosa (TAYLOR; COOP; WALL, 2016).
O ciclo de vida do parasita, para se completar, necessita de dois hospedeiros: um inseto — do
género flebotomineo — em que se desenvolve a forma promastigota flagelada extracelular e um
mamifero, desenvolvendo a forma amastigota intracelular (KASZAK; PLANELLAS;
DWORECKA-KASZAK, 2015). No Brasil, os principais vetores sdo 0s insetos do género
Lutzomyia spp., principalmente a espécie L. longipalpis, conhecida popularmente como
“mosquito-palha”, sendo que apenas a fémea possui habitos hematdfagos realizando suas
atividades em horas crepusculares e noturnas (NOGUEIRA et al., 2019; SOLANO-GALLEGO
et al., 2009).

Além da forma vetorial de transmissao, o animal pode se infectar via transplacentéria,
venérea, por doagdo de sangue e, relata-se a atuacdo de ectoparasitas como via alternativa de
transmissdo (SOLANO-GALLEGO et al., 2009). O periodo de incubacdo pode durar de trés
meses a sete anos, culminando no estado clinico sintomatico (MIRO et al., 2008). As principais
alteracOes encontradas sdo lesGes dermatoldgicas, perda de peso, apetite diminuido, poliuria,
polidipsia, atrofia muscular, vomito, diarreia, linfadenomegalia generalizada, esplenomegalia,
febre e ictericia (LAPPIN, 2017).

A melhor abordagem diagnostica inclui a demonstracdo do acido desoxirribonucleico
(siglaDNA, do inglés Deoxyribonucleic Acid) do parasita no sangue ou outros tecidos, detecgéo
de anticorpos especificos anti-Leishmania e observagao microscépica das formas amastigotas
(MIRO et al., 2008). O Ministério da Sadde utiliza duas técnicas soroldgicas para triagem e
confirmagcéo da doenga, o teste imunocromatografico (TR DPP®) e Ensaio de Imunoabsorgéo
Enzimatica (sigla ELISA, do inglés Enzyme-Linked Immunosorbent Assay), respectivamente
(SANTA CATARINA, 2018). Uma vez diagnosticado, objetiva-se com o tratamento o controle
dos sinais clinicos e diminuicdo da carga parasitaria. No Brasil utiliza-se a miltefosina como
monoterapia ou em conjunto com o alopurinol (ARAUJO; COSTA; RISSO, 2018).
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O objetivo deste trabalho é relatar a ocorréncia de leishmaniose visceral em um canino,
apontando suas principais alteragdes hematoldgicas, bioquimicas e urinarias, formas de
diagnostico utilizadas, suas conformidades e disparidades com a literatura, assim como,

correlacionando com as alteracdes de outros pacientes soropositivos atendidos no HVU-UFSM.
4.1.2 Relato de caso

Foi atendido no Hospital Veterinario Universitario (HVU) da Universidade Federal de
Santa Maria (UFSM) um canino, macho, sem raca definida (SRD), seis anos de idade, pesando
9,1kg, castrado. O paciente foi encontrado, e apds seu resgate, levado a uma clinica particular
com queixa de apatia e anorexia, onde foi internado, porém, com o retorno dos sintomas apds
a alta médica, associado a amagrecimento, a tutora o levou para o HVU, onde foi realizada
consulta e internagdo do paciente.

No exame fisico foi verificado que o animal estava apatico, apresentava mucosas
palidas e ictéricas, pele com crostas e areas alopécicas generalizadas (Figura 8), caguexia,
desidratacdo em 7 %, hipertermia (39,7°C) e normocardia. Durante a palpacao verificou-se que
0 animal estava com os linfonodos mandibulares, inguinais, pré-escapulares, popliteos e
axilares aumentados, indicando uma linfoadenomegalia generalizada. Além disso, nas
primeiras horas de internacdo, foi observado que o animal apresentava aquesia e retencéo
urinaria. Como exames complementares foram solicitados ultrassonografia abdominal,

hemograma, analise bioquimica e urinalise.

Figura 8 — Canino, macho, SRD, 6 anos de idade, pesando 9,1 kg apresentando areas de
alopecia generalizadas e caguexia.

Fonte: Kimberli Duarte (2019).
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Na ecografia a vesicula urinaria exibia-se altamente repleta, preenchida por contetudo
anecoico com sedimento ecogénio em suspensdo. O baco se apresentava com dimensdes
acentuadamente aumentadas com parénquima homogéneo e contornos abaulados,
caracterizando uma esplenomegalia. A impressdo diagnostica sugeriu que a esplenomegalia
com manutencdo da ecogenicidade pode estar associada a lesbes difusas hiperplasicas,
infiltrativas ou infecciosas/inflamatérias.

No eritrograma (Tabela 8), o animal apresentava diminuicdo de hemaécias (2,25 x
105/uL), hemoglobina (5,6 g/dL) e hematdcrito (17%), caracterizando uma anemia. Nos indices
hematimétricos podia-se observar o Volume Corpuscular Médio (VCM) e Concentracdo de
Hemoglobina Corpuscular Média (CHCM) com valores de 75,9 fL e 32,9 %, respectivamente.
A Amplitude de Distribuicdo das Hemacias (abreviacdo RDW, do inglés Red Cell Distribution
Width) estava aumentada (17,1%), demonstrando anisocitose na populacdo de hemacias. O
animal apresentava trombocitopenia (72.000/uL), porém, foi observada a presenca de raros
agregados plaquetarios. A despeito de apresentar anemia normocitica normocrémica, o paciente

apresentava 3 metarrubricitos para 100 leucdcitos, anisocitose (++) e policromasia (+).

Tabela 8 — Eritrograma realizado em um canino, macho, SRD, 6 anos com linfoadenomegalia
generalizada, caquexia e alopecia.

Eritrograma Resultado Referéncia
Hemacias 2,25 X 108/puL 57-85

Hemoglobina 5,6 g/dL 14,1 -20,1
Hematdcrito 17,0 % 41 — 58
VCM 75,9 fL 64 — 76
CHCM 32,9 % 33-36

RDW 17,1 % 10,6 — 14,3
PPT 7,4 g/dL 59-7.8

Metarrubricitos 03 /100 leucocitos
Plaquetas 72.000 /uL 186.000 — 545.000

Fonte: LACVET (2019).

No leucograma (Tabela 9), os leucdcitos apresentavam-se proximo ao valor inferior
de referéncia (6.500/uL). No diferencial leucocitario, observou-se 65/pL de bastonetes,
5.460/uL de neutrofilos segmentados, 845/uL de linfocitos, 65/uL de mondcitos e 65/uL de

eosindfilos, indicando uma linfopenia, monocitopenia e eosinopenia.
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Tabela 9 — Leucograma realizado em um canino, macho, SRD, 6 anos com linfoadenomegalia
generalizada, caquexia e alopecia.

Leucograma Resultado Referéncia
% /uL /uL
Leucdcitos Totais 6.500 5.700 — 14.200
Bastonetes 01 65 0-100
Segmentados 84 5.460 2.700 — 9.400
Linfdcitos 13 845 900 — 4.700
Mondcitos 01 65 100 —-1.300
Eosinofilos 01 65 100 -2.100

Fonte: LACVET (2019).

Nos exames bioquimicos (Tabela 10) notou-se uma hipoalbuminemia (1,5 g/dL). Com
os valores de PT e albumina foi possivel calcular o valor da globulina e da relagdo A/G,
respectivamente, 5,0 g/dL e 0,3, demonstrando uma hiperglobulinemia e uma baixa relacéo
AlG.

Tabela 10 — Bioquimica sérica realizada em um canino, macho, SRD, 6 anos com
linfoadenomegalia generalizada, caquexia e alopecia.
Resultado  Referéncia

Albumina 15 g/dL 32-4,1
ALT 47,0 UI/L 17 -95
Creatinina 0,5 mg/dL 06-14
Fosfatase Alcalina 86,0 UI/L 7-115
Proteinas Totais 6,5 g/dL 55-7,2
Uréia 43,0 mg/dL 9-26
Globulina 50 mg/dL 19-37
Relagdo Albumina/Globulina 0,3 09-19

Fonte: LACVET (2019).

A coleta para urinalise foi através de cateterismo, sendo observado no exame fisico da
urina a alteracdo da sua coloragéo (amarela-escura) e densidade aumentada (1.080) e, no exame
quimico com a fita reagente verificou-se a presenca de proteindria (++++) e glicosuria (tracos).
Na sedimentoscopia foi possivel observar a presenga de 0-2/campo de grande aumento (CGA)

de células da pelve, 0-2/CGA de células vesicais, 0-1/CGA de células escamosas, 0-4/CGA de
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cilindro granuloso e raros cristais de bilirrubina. Hematuria (0-4/CGA), leucocitiria (6-

12/CGA\) e bacterilria (++) também foram observadas (Tabela 11).

Tabela 11 — Urinalise realizada em um canino, macho, SRD, 6 anos com linfoadenomegalia
generalizada, caquexia e alopecia.

Exame Fisico Exame Quimico
Volume 15 mL pH 6,5 Urobilinogénio  Normal
Cor Amarelo- Proteinas ++++ Bilirrubina  Negativo
escuro
Odor Sui generis Glicose Tragos  Sangue Oculto Negativo
Aspecto Limpido Corpos Cetdnicos Negativo
Densidade 1.080

Exame de Sedimento

Células Cilindros Cristais
Renais - ICGA Hialinos - /ICGA  Fosfato Triplo -
Pelve 0-2 /CGA Granulosos 0-4 /ICGA Oxalato de -
Calcio
Vesicais 0-2 /CGA Hematicos - ICGA Biurato de -
Amonia
Escamosas 0-1 /CGA Leucocitarios - /ICGA Bilirrubina Raros
Gordurosos - ICGA  Acido Urico -
Céreos - ICGA Cistina -
Hema@cias 0-4 /ICGA Bactérias ++ ICGA
Leucdcitos 6-12 /ICGA Espermatozoides - ICGA

Fonte: LACVET (2019).

No dia seguinte, foi solicitada a contagem de reticuldcitos, pesquisa de
hemocitozoarios, e teste rapido para a cinomose e leishmaniose. A contagem de reticulécitos
confirmou a anemia arregenerativa (0,58% na contagem relativa e 35.400 de valor absoluto).
Na pesquisa de hemocitozoarios ndo observou-se a presenca de hemoparasitas. O teste rapido
para cinomose revelou-se negativo para a amostra enviada, no entanto, o teste para a
leishmaniose demonstrou ser positivo para a amostra de sangue total.

Apbs o resultado positivo do teste rapido para a leishamaniose, foi solicitado a

realizacdo de CAF dos linfonofos para um diagndstico mais preciso. A CAF foi feita em



31

linfonodo popliteo direito e esquerdo. Obteve-se uma amostra de alta celularidade composta
por uma populagdo heterogénea de linfocitos, onde predominavam pequenos linfdcitos,
seguidos de médio a grandes linfocitos. Observou-se a presenca de macréfagos com a presenca
de estrutruras amastigotas intracitoplasmaticas, as quais eram compativeis com Leishmania
spp. (Figura 9). Estas estruturas possuiam um nucleo avermelhado com caracteristicos
cinetoplastos em forma de barra estando presentes também no meio extracelular. Visualizou-se
plasmacitos (0-4/CGA), figuras de mitose (0-1/CGA) e neutrofilos (1-3/CGA). O fundo da
lamina era discretamente basofilico com a presenca de corpusculos linfoglandulares. A
citologia, entdo, era compétivel com reacdo linfoplasmocitaria decorrente da infeccdo por

Leishmania spp.

Figura 9 — CAF de linfonodo popliteo realizada em um canino, macho, SRD, 6 anos.
Macréfagos (seta) com a presenca de estruturas amastigotas intracitoplasmaticas compativeis
com Leishmania spp.

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

A partir do resultado do teste rapido e da CAF foi confirmado o diagndstico de
leishmaniose. Com base nestes resultados, nas alteragdes organicas do paciente e no potencial
zoondtico da doenga, a tutora e a médica veterinaria responsavel decidiram realizar a eutanasia

do animal.

4.1.3 Discussao
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O caso relatado descreve a apresentacdo visceral da leishmaniose em um canino
macho. Lockard, Wilson e Rodriguez (2019) citam que tendo ou ndo prevaléncia sexual entre
machos e fémeas, a susceptibilidade depende de uma combinagdo de fatores, como espécie
infectante, variaveis epidemiologicas e fatores bioldgicos do hospedeiro. Apesar disso, um
estudo realizado por Lago et al. (2019) com 61 animais, dos quais 41 cdes eram soropositivos,
36 (88%) eram machos, enquanto, outro trabalho desenvolvido com 269 cées mostrou que 163
destes eram machos (60,5%) (GHARBI et al., 2018). Embora haja discordancia entre autores,
a prevaléncia em machos parece ser um fator recorrente em varios estudos. A idade no
momento da infecgdo pode variar de 10 meses até 12 anos, com uma média de 4,2 anos
(MELENDEZ-LAZO et al., 2018). Zivicnjak et al. (2005) citam que 0s grupos mais atingidos
em seu estudo foram aqueles com idade de trés a quatro anos e seis a sete anos, de acordo com
o relatado no caso, ja que o animal possuia seis anos.

Michelin et al. (2018) relatam a maior ocorréncia da patologia em animais com raca,
do que em animais sem raca definida, sendo as racas mais frequentes Poodle, Pinschers e
Pitbulls. Meléndez-Lazo et al. (2018) também relatam a maior ocorréncia em animais de raca,
porém, as racas mais prevalentes foram Pastor Alemdo, Labrador e Bulldog. No entanto, o
animal atendido era SRD, a discrepancia pode ser devido ao local de atendimento ser um
hospital veterinario onde tem-se alta prevaléncia de pacientes sem origem racial conhecida.

Durante os 87 dias de estagio, foram diagnosticados 14 cdes com leishmaniose, dos
quais oito eram machos (Tabela 12). A idade variou de um a 12 anos, com média de cinco anos
e meio. Dos 14 casos houve divisdo em cinco racas, com prevaléncia de SRD e boxer. A
incidéncia sexual da doenca no HYU/UFSM é compativel com a literatura, assim como a idade
de diagnéstico, demonstrando a ampla distribuicdo de faixa etaria encontrada na doenca. A

ocorréncia racial foi distinta daquele citado em literatura devido ao fator social do HVU.
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Tabela 12 — Distribuicdo sexual, etéria e racial dos 14 cées diagnosticados com leishmaniose
no HVU/LACVET no periodo de 5 de agosto de 2019 a 31 de outubro de 2019.

Casos (n = 14) Porcentagem (%)
Género
Fémea 6 43 %
Macho 8 57 %
Faixa etaria
0 -5 anos 8 57,1 %
6 — 10 anos 4 28,6 %
> 10 anos 2 14,3 %
Raca
Border Collie 1 7%
Boxer 3 21 %
Doberman 1 7%
Pitbull 1 7%
Rottweiler 1 7%
SRD 7 50 %

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

A grande variedade de manifestacGes clinicas é resultado dos diferentes tipos de
resposta imunoldgica, mas o mecanismo patolégico permanece 0 mesmo. As lesdes sdo uma
consequéncia de uma reacdo inflamatdria contra o parasita, que pode acontecer na pele e 6rgaos
viscerais, como o figado, rins, intestinos, olhos, ossos e mucosas (KASZAK; PLANELLAS;
DWORECKA-KASZAK, 2015). De fato, Michelin et al. (2018) citam uma grande variedade
de sinais clinicos encontrados em um estudo com 521 animais: onicogrifose (22,5%), lesGes
dermatoldgicas (20%), perda de pelo (19,6%), perda de peso (15,7%) e conjuntivite (11,1%).
O paciente do relato se apresentava letargico, com les6es dermatoldgicas ndao pruriginosas e
alopecia generalizada, caquexia, atrofia muscular severa, anorexia, linfoadenomegalia
generalizada periférica, ictericia, esplenomegalia, polidria e polidipsia, corroborando com
Solano-Gallego et al. (2011), demonstrando a cronicidade e a apresentacdo generalizada da
doenca.

Na ultrassonografia foi observada uma esplenomegalia acentuada, segundo Kealy,
Mocallister e Graham (2011), 0o aumento do baco pode ser atribuido a diversas causas, entre elas,
a doencas infecciosas. A esplenomegalia é a caracteristica mais marcante da patologia, causada
por infiltrado inflamatorio e pela alta densidade de parasitas nas células do SMF (MOREIRA
et al.,, 2016). O estudo realizado por Abdalla et al. (2014) confirma a prevaléncia da
esplenomegalia, encontrada em 94% dos pacientes, seguida pela linfoadenomegalia (90%) e

hepatomegalia (86%). A vesicula urinaria altamente repleta do paciente do relato demonstrava
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que, embora o paciente ndo urinasse, 0s rins estavam funcionais, como pode também ser
observado com a manutengéo da defini¢do corticomedular de ambos rins.

Paltrinieri et al. (2016) citam que a alteracdo hematologica mais comum encontrada
em casos de leishmaniose &€ moderada anemia normocitica normocrémica, assim como 0 caso
relatado. A etiologia da anemia em cées com leishmaniose é considerada multifatorial, a anemia
da doenga crénica é a causa mais importante. Mas outras causas incluem hemorragia, hemolise,
doenca renal cronica, hipoplasia ou aplasia medular (MELENDEZ-LAZO et al., 2018). O
leucograma normal é o achado mais frequente em animais com leishmaniose. Mas também
pode-se observar leucocitose por neutrofilia ou monocitose, embora o leucograma de estresse
também possa ser observado em animais com deterioracdo clinica, caracterizado por
leucocitose por neutrofilia, linfopenia, eosinopenia e monocitose (GEISWEID et al., 2012;
MELENDEZ-LAZO et al., 2018).

A alteracdo plaquetéaria encontrada pode estar relacionada com a presenca de
agregados plaquetarios, mas a trombocitopenia moderada é um achado frequente em animais
soropositivos. O mecanismo responsavel para essa alteracdo € a destruicdo imunomediada das
plaquetas circulantes, mas também pode ocorrer devido a supressdo medular (PALTRINIERI
et al., 2016). Com base nos achados hematolégicos, € possivel observar uma possivel aplasia
medular, caracterizada por anemia, leucopenia e trombocitopenia. Embora o paciente ainda ndo
tivesse uma leucopenia, a evolugdo da patologia poderia levar a essa pancitopenia, ja que o
valor de leucdcitos se encontrava proximo do limite inferior de referéncia.

No periodo de estagio, dos 14 animais diagnosticados com leishmaniose, 12 realizaram
0 hemograma (Tabela 13), e destes, 10 apresentavam anemia no momento do diagnostico e dois
tinham parédmetros normais. Os 10 pacientes anémicos tinham, em sua maioria, uma anemia
normocitica normocrémica, 80% e 70%, respectivamente, conforme € relatado na literatura. O
trombograma e o leucograma demonstraram que a maior porcentagem dos pacientes estava

dentro dos valores de referéncia, assim como relata Meléndez-Lazo et al. (2018).
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Tabela 13 — Pardmetros hematoldgicos de 12 cées diagnosticados com leishmaniose no
HVU/LACVET no periodo de 5 de agosto de 2019 a 31 de outubro de 2019.
Numero de pacientes (%0)

Parametro Diminuido  Normal  Aumentado Referéncia
Hemacias (x 10%/uL) 10 (83,3) 2 (16,7) 0 57-85
Hemoglobina (g/dL) 10 (83,3) 2 (16,7) 0 14,1 -20,1

Hematocrito (%) 10 (83,3) 2 (16,7) 0 41 - 58

VCM (fL) 0 8 (80) 2 (20) 64 — 76

CHCM (%) 3 (30) 7 (70) 0 33-36

Plaquetas (/uL) 4 (33,3) 8 (66,7) 0 186.000 — 545.000
Leucdcitos (/uL) 0 8 (66,7) 4 (33,3) 5.700 — 14.200
Neutrofilos (/uL) 0 7 (58,3) 5(41,7) 2.700 —9.400
Linfécitos (/pL) 5(41,7) 6 (50) 1(8,3) 900 —4.700
Mondcitos (/pL) 2 (16,7) 10 (83,3) 0 100 —-1.300
Eosindfilos (/uL) 3 (25) 9 (75) 0 100 - 2.100

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

Segundo Noli e Saridomichelakis (2014), as alteragdes na bioquimica sérica mais
encontradas sdo hiperproteinemia, hiperglobulinemia, hipoalbuminemia e diminuicdo da
relacdo A/G. Embora ndo houvesse diminuicdo da concentracdo de proteina total sérica do
paciente, os achados da globulina, albumina e relacdo A/G condizem com a literatura. A
hipoalbuminemia é comum devido a perda proteica via renal e a inibi¢do da sintese de proteina
na fase aguda da doenga. A albumina é uma proteina de fase aguda negativa, sua diminuicdo
resulta na reducdo da relagdo A/G sendo este um achado tdo frequente que alguns autores
consideram um dos testes mais sensiveis para leishmaniose (KASZAK; PLANELLAS;
DWORECKA-KASZAK, 2015; PALTRINIERI et al., 2016). Efetivamente, em um estudo com
51 animais, 78,4% apresentavam baixa relacdo A/G, a hipoalbuminemia foi observada em
54,9% e 0 aumento das gamaglobulinas foi constatado em 72,5% (MELENDEZ-LAZO et al.,
2018). O aumento das gamaglobulinas é devido ao marcado aumento das concentracfes de
IgG, observado, sobretudo, em animais sintométicos (RODRIGUEZ et al., 2006).

Entre agosto e outubro, dos 14 pacientes diagnosticados com leishmaniose 12 dosaram

a albumina sérica e nove dosaram os valores de proteina total, globulina e da relacdo
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albumina:globulina (Tabela 14). Em todos os animais observou-se hipoalbuminemia,
hiperglobulinemia e diminuigéo da relagdo A:G, conforme a literatura.

Tabela 14 — Parametros bioquimicos de 12 cées diagnosticados com leishmaniose no
HVU/LACVET no periodo de 5 de agosto de 2019 a 31 de outubro de 2019.
Numero de pacientes (%0)

Parametro Diminuido Normal Aumentado Média Referéncia
Albumina (g/dL) 12 (100) 0 0 2,1 32-41
Proteina Total (g/dL) 0 4 (44,4) 5 (55,6) 7,64 55-7,2
Globulina (mg/dL) 9 (100) 0 0 5,45 19-37
Relagdo A:G 9 (100) 0 0 0,42 09-19

Fonte: LACVET (2019).

Xavier-Junior et al. (2016), relatam em um trabalho com 20 animais que a média de
densidade urinéria foi de 1.030, ao contrario do encontrado na amostra do caso, 0 aumento da
densidade urinéria deste relato pode ser devido a retencédo urinaria e desidratacdo do paciente.
O estudo ainda relata que 90% das amostras analisadas apresentavam o pH urinario &cido
(menor ou igual a 6,5) e 40% das amostras apresentavam proteindria (trés cruzes), concordante
com o relatado. A analise do sedimento é importante ja que a presenca de grande numero de
leucdcitos, eritrdcitos e bactéria podem superestimar a proteindria. Como no relato 0 método
de coleta foi cateterismo, a presenca de leucdcitos, eritrocitos e bactéria é esperada, porém a
proteinuria, embora superestimada, ainda demonstra dano tubular, j& que concomitantemente
com esse achado, foi observado cilindro granular e células da pelve (PALTRINIERI et al.,
2016).

Para obter um diagnostico conclusivo de leishmaniose é necessério usar mais de um
método. Citologia, histopatologia, imunohistoquimica e cultura parasitaria sao métodos diretos.
O método mais sensivel e especifico é a deteccdo do DNA da Leishmania em tecidos por
Reacdo em Cadeia da Polimerase (sigla PCR, do inglés Polymerase Chain Reaction). O
diagnostico sorolégico quantitativo pode ser feito pela deteccdo de imunoglobulinas G (IgG)
usando técnicas como Reacdo da Imunofluorescéncia Indireta (RIFI) e ELISA (KASZAK;
PLANELLAS; DWORECKA-KASZAK, 2015; TRAVI et al., 2018).

O diagnostico soroldgico qualitativo € obtido através de testes rapidos de imunoensaio
imunocromatografico detectando anticorpos anti-Leishamania. Em um estudo feito para

analisar a especificidade e sensibilidade do teste rapido Alere® obteve-se 0.1 de especificidade
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e 0.91 de sensibilidade, confirmando 100% das amostras negativas (80/80) e 91% das amostras
positivas (72/79) (SOUZA-FILHO et al., 2016). O canino do relato demonstrou-se soropositivo
quando realizado o teste rapido, conforme Mir¢ et al. (2008), o teste tem maior sensibilidade
em pacientes sintomaticos do que naqueles assintomaticos.

Conforme Paltrinieri et al., (2016), o padréo citoldgico da leishmaniose é caracterizado
por inflamagdo piogranulomatosa com moderado a severo infiltrado linfoplasmocitario. A
demonstracdo das formas amastigotas em aspirados de linfonodos, medula 6ssea ou impressédo
de tecidos da um diagndstico definitivo, entretanto, a citologia tem menor valor diagndstico em
pacientes assintomaticos, mas quando realizada em pacientes sintomaticos pode ser conclusiva
(LAPIN, 2017; NOLI; SARIDOMICHELAKIS, 2014; SARIDOMICHELAKIS et al., 2005).
O padréo citologico descrito na literatura é compativel com o padrdo encontrado, ademais,
aliou-se a demonstracdo das formas amastigotas ao resultado sorolégico positivo do teste rapido
para confirmar o diagndstico.

Embora haja um tratamento liberado no pais (miltefosina) este tem um custo elevado
e ndo elimina o parasita do organismo do animal, havendo a necessidade de ser realizado
acompanhamento anual do paciente. Em vista disso, alguns tutores ndo tém poder financeiro
para realizar o tratamento, desta maneira 0 melhor seria realizar a prevencdo da doenca, que
pode ser com colares ou formulagdes topicas de piretroide, vacina (Leish-Tec®) e controles
adicionais, como telas em portas e janelas, cortinas com piretroides e sprays inseticidas
(KASZAK; PLANELLAS; DWORECKA-KASZAK, 2015; MIRO et al., 2008).
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4.2 MASTOCITOMA CUTANEO

4.2.1 Introducéo

O mastocitoma cutaneo (MC) é a neoplasia maligna mais diagndstica em cdes. A doenga
ndo tem predisposicédo sexual, podendo acometer animais de qualquer idade, mas tem tendéncia
a se desenvolver em animais idosos. Existem varias racas com maior risco, incluindo Boxer,
Pug, Retrievers, Cocker Spaniel, Schanauzer, Beagle, Weimaraner e Shar-pei (KIUPEL, 2017,
THAMM, 2017).

O mastocitoma, em sua maioria, ocorre na derme ou subcutaneo, e as lesdes relacionadas
a doenca séo caracterizadas por nddulos solitarios na pele, mas podem apresentar-se em forma
de multiplas lesdes. Sua aparéncia clinica pode variar grandemente, desde pequenos nodulos
com crescimento lento até lesGes grandes ulceradas de crescimento rapido e com presenca de
prurido. O historico clinico e sintomatologia também pode variar, em parte devido as sindromes
paraneoplasicas (KIUPEL, 2017; LONDON; THAMM, 2013).

O diagnostico preliminar pode ser feito com citologia aspirativa, entretanto, o
estadiamento e prognostico sdo feitos através da histologia em conjunto com a taxa de
proliferacdo celular e analise de mutacGes no gene c-Kit (THAMM, 2017). Com o resultado do
estadiamento e analise do gene c-kit € possivel estabelecer um tratamento mais adequado, desde
excisdo cirdrgica, radioterapia, quimioterapico sistémico até medica¢es mais modernas, como
um inibidor da tirosina quinase (KIUPEL, 2017). Assim como o tratamento, a expectativa de
vida depende dos resultados de todos os exames, variando de trés meses até seis meses
(LONDON; THAMM, 2013).

O objetivo deste trabalho é relatar o caso de mastocitoma cutaneo generalizado em um
canino da raca boxer, bem como, analisar a epidemiologia dos casos de MC em animais do
HVU-UFSM.

4.2.2 Relato de caso

Foi atendido no Hospital Veterinario Universitario (HVU) da Universidade Federal de
Santa Maria (UFSM) um canino, macho, da raca Boxer, 12 anos, pesando 44 kg. O historico
do paciente era de ter realizado orquiectomia associada a ablagéo escrotal devido a um nédulo

na regido, trés meses antes da primeira consulta no HVU. Dois meses apds 0s procedimentos,
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0 tutor notou uma secrecdo anal de coloragdo escura e relatou o aparecimento de nédulos em
regido abdominal e toracica, retornando a clinica onde foi realizada a esterilizacdo do paciente,
0 médico veterinario receitou enrofloxacina (5mg/kg), uma vez ao dia (sigla SID, do latim semel
in die), por via oral (VO). Apo6s o término da terapia, a secrecdo anal retornou, entao, o tutor
levou para atendimento no HVU/UFSM. Na consulta o animal apresentava-se em bom estado
nutricional, normohidratado, normocorado, normotérmico e normocardiaco. O animal
apresentava também nddulos por todo o corpo (membros direito e esquerdo, térax, abdémen e

regido perineal) (Figura 10).

Figura 10 — Nodulos cutaneos em um céo, macho, Boxer, 12 anos. A) Nodulos no membro
toracico esquerdo, pélvico esquerdo e tronco. B) Nodulos no membro toracico direito, pélvico
direito e tronco.

,

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

Ao longo do periodo acompanhado (68 dias), foram realizados nove hemogramas
(esquematizados nas Tabelas 15 e 17) e seis dosagens de bioquimica sérica (Tabela 16). Na
primeira consulta (Dia 0) foi realizado o hemograma (Tabela 15), CAAF dos noédulos,
bioquimica sérica (Tabela 16) e bidpsia de dois nddulos para exame histopatolégico. O
hemograma ndo demonstrou nenhuma alteracdo relevante, porém a bioquimica sérica
apresentou aumento da atividade da enzima FA e aumento da PT e ureia. Como tratamento, até
os resultados da citologia e histopatoldgico, foram receitados omeprazol (1mg/kg, SID, VO,
por 10 dias), cefalexina (22mg/kg, por 10 dias, VO, duas vezes ao dia — sigla BID, do latim bis
in die), curativo nas lesdes com solucéo fisiologica trés vezes ao dia (sigla TID, do latim ter in
die) e a utilizacdo de uma pomada composta por dexametasona, sulfato de neomicina,

bacitracina, griseofulvina e benzocaina.
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Tabela 15 — Hemogramas realizados em um canino, macho, boxer, 12 anos com mastocitoma

cutaneo.
Eritrograma
DO D19 D26 D33 D40 Referéncia
Hemacias 6,16 5,84 6,57 6,12 5,26 5,7 - 8,5 x 108/uL
Hemoglobina 15,2 13,8 15,3 14,2 11,8 14,1 - 20,1 g/dL
Hematdcrito 42,1 40,1 45,6 42,3 36,6 41 — 58 %
VCM 68,5 68,8 69,5 69,2 69,6 64 — 76 fL
CHCM 36,1 34,4 33,5 33,5 32,2 33-36%
RDW 16,0 14,8 15,3 16,4 16,4 10,6 — 14,3 %
PPT 7,0 7,4 7,4 7,2 7,2 59-7,8g/dL
Plaguetas 430.000 549.000 556.000 548.000 427.000  186.000 — 545.000 /pL
Metarrubricitos 0 1 0 0 0 /100 leucdcitos
Leucograma
Leucocitos Totais  11.600 13.100 10.800 20.900  18.000 5.700 — 14.200 /pL
Bastonetes 0 262 0 0 180 0 —100 /pL
Segmentados 9.744 10349 8316 19.228 16.380 2.700 —9.400 /uL
Linfécitos 928 1.965 1.836 836 720 900 — 4.700 /uL
Mondcitos 348 262 540 836 720 100 — 1.300 /uL
Eosindfilos 580 262 108 0 0 100 — 2.100 /uL

Fonte: LACVET (2019).

Tabela 16 — Bioquimicas séricas realizadas em um canino, macho, boxer, 12 anos com
mastocitoma cutaneo.

DO D19 D33 D48 D61 D68 Referéncia

Albumina 3.2 33 3,4 3,1 3,4 2,7 32-4,1¢g/dL

ALT 46,0 1450 2640 169,0 1780 186,0 17 - 95 UI/L
Creatinina 0,8 0,8 0,8 0,8 0,9 0,7 0,6 — 1,4 mg/dL
CK - - 128,0 - - - 64,0 —314,0 Ul/L

FA 1.299,0 4.307,0 6.199,0 3.234,0 2.844,0 3.095,0 7-115UI/L

PT 8,3 7,5 - 6,6 54 59 55-7,2g/dL

Ureia 49,0 46,0 49,0 50,0 46,0 37,0 9 — 26 mg/dL
Amilase - - - - - 962,0 322-1.310UI/L
Célcio - - - - - 9,0 9,4-11,1 mg/dL

Lipase - - - - - 676,60 15-228 UI/L

Fonte: LACVET (2019).
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Apb6s 14 dias, o paciente retornou (Dia 15) para a realizagdo do exame
ultrassonografico com intuito de examinar possiveis alteracdes e, para obtencdo do resultado
da CAAF. A ecografia abdominal revelou o baco com dimensBes preservadas, contornos
regulares e parénquima normoecogénico heterogéneo com presenca de multiplas areas
hiperecogénicas de contornos irregulares e limites mal definidos, distribuidas difusamente,
principalmente adjacente aos vasos. O figado exibia-se com dimensdes discretamente
aumentadas, contornos lisos, margens abauladas e paréngquima homogéneo e hormoecogeénico.
Além disso, em regido inguinal direita, lateralmente ao prepucio, observava-se um aumento de
volume com evidéncia de linfonodo aumentado, com dimensdes acentuadamente aumentadas,
envolto por tecido hiperecogénico.

A CAAF havia sido realizada em nodulos cutaneos da regido inguinal esquerda,
abdominal ventral direita, dorsal direita e escapular direita. O resultado demonstrou uma
amostra de elevada celularidade, compostas por células redondas compativeis com mastécitos,
dispostos de maneira isolada. O citoplasma era indistinto a fracamente distinto, com discreta
basofilia, apresentava quantidades varidveis de granulos azurofilicos. O nucleo era
arredondado, paracentral, com a cromatina condensada a grosseira e nucléolos inconspicuos,
Unicos ou multiplos e proeminentes. Havia aumento da relacdo nucleo:citoplasma,
cariomegalia, anisocitose e anisocariose moderadas a marcadas, células binucleadas e figuras
de mitose atipicas (0 — 1/CGA). Havia, também, discreta presenca de infiltrado inflamatorio,
composto por neutrofilos, eosinofilos e macréfagos. O fundo de lamina era claro, composto por

hemaécias e granulos azurofilicos. A citologia era sugestiva com mastocitoma (Figura 11).



42

Figura 11 — CAAF realizada em um nédulo cutaneo de um canino, macho, Boxer, 12 anos.
Observa-se uma lamina com alta celularidade, composta por células redondas, com granulos
azurofilicos (seta), compativel com mastdcitos.

‘; v
Fonte: Kimberli Duarte (2019).

Apos o diagnostico, foi continuado o tratamento com cefalexina continuou (22mg/kg,
BID, VO, por mais 10 dias), e também prescrita prednisona (1mg/kg, SID, VO, por quatro dias),
loratadina (0,25 mg/kg, SID, VO, por quatro dias) e ranitidina (1,7mg/kg, BID, VO).

Ap0s sete dias (Dia 19) o paciente retornou para realizar novo hemograma (Tabela
15), bioquimica sérica (Tabela 16), nova CAAF e para obtencdo do resultado do exame
histopatolégico. O eritrograma apresentou uma leve anemia, com diminuicdo discreta do
hematocrito e hemoglobina, assim como, uma trombocitose leve. No leucograma pode-se
observar uma neutrofilia com aumento do nimero de bastonetes. Nas dosagens da bioguimica
sérica as alteragdes continuaram semelhantes ao do primeiro exame, exceto pelo aumento da
atividade da enzima ALT.

Para o exame histopatoldégico foram enviados dois fragmentos de nddulos. A
microscopia do primeiro fragmento revelou uma proliferacdo de celulas neoplasicas que se
estendia da derme superficial até o tecido adiposo subcutaneo, composto de células redondas
com citoplasma moderado a eosinofilico, com limites bem definidos, com leve quantidade de
granulos basofilicos e delicados intracitoplasmaticos. O nucleo era redondo, com cromatina
frouxa, um a dois nucléolos evidentes. Havia moderado pleomorfismo celular, anisocitose e

anisocariose, com 13 mitoses em 10CGA, moderada quantidade de eosindfilos em meio as
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células neoplésicas. O segundo fragmento apresentou uma microscopia similar, exceto, a
presenca de sete mitoses em 10CGA. O diagndstico do patologista foi de mastocitoma grau Il
pelo método de Patnaik e, alto grau pelo método de Kiupel.

Junto com o resultado do histopatoldgico iniciou-se a quimioterapia. O protocolo
inicial estabelecido foi com vimblastina (2mg/m2, intravenoso — 1V), semanalmente, quatro
aplicacOes, e apos 15 dias, uma ultima aplicagdo. Associado a esta medicacéo era utilizado a
prednisona 1mg/kg, VO, SID por duas semanas, e apos, 0,5mg/kg, VO, SID. Assim como,
ranitidina (2mg/kg, VO, TID) e omeprazol (1mg/kg, VO, SID).

O terceiro retorno (Dia 26) ocorreu sete dias depois, para realizagdo do hemograma
(Tabela 15) e para recebimento do resultado da segunda CAAF. Apenas o trombograma
apresentava alteracdo, com uma leve trombocitose, com este resultado, foi realizada a segunda
aplicacdo de Vimblastina. Desta vez a CAAF havia sido realizada em um nodulo subcutaneo
lateral direito ao pénis, suspeitava-se ser um linfonodo aumentado, o resultado retornou
semelhante ao primeiro.

Apbs sete dias (Dia 33), o paciente fez um novo hemograma (Tabela 15) e exame
bioquimico (Tabela 16). O trombograma ainda revelava uma leve trombocitose, mas diminuida
em relacdo a anterior. O leucograma demonstrava uma leucocitose por neutrofilia com
linfopenia. Com a auséncia de neutropenia, foi aplicada a terceira dose de vimblastina. A
bioquimica serica revelou um aumento da atividade das enzimas ALT, FA e aumento da ureia,
aumentos maiores que do exame anterior.

No quinto retorno (Dia 40) foi realizado novo hemograma (Tabela 15), que apresentou
uma anemia, mas a trombocitose havia se resolvido. A leucocitose permanecia, poréem, mais
branda, ainda com neutrofilia e linfopenia, mas com aumento de bastonetes. Com base nesses
resultados, foi realizada a quarta aplicacdo da vimblastina.

Apbs oito dias (Dia 48) o animal retornou para realizacdo de hemograma (Tabela 17)
e exame bioquimico (Tabela 16). O animal continuava com uma anemia e, a trombocitose havia
aumentado. A leucocitose por neutrofilia e linfopenia permanecia. No novo exame bioguimico
havia leve hipoalbuminemia, aumento da atividade das enzimas ALT e FA, porém menor que

os dois anteriores, e aumento de ureia.
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Tabela 17 — Hemogramas realizados em um canino, macho, boxer, 12 anos com mastocitoma

cutaneo.
Eritrograma
D48 D54 D61 D68 Referéncia
Hemacias 5,67 5,80 6,39 5,09 5,7 — 8,5 x 108/uL
Hemoglobina 12,7 13,7 16,0 12,4 14,1 - 20,1 g/dL
Hematdcrito 39,2 40,7 44,7 36,3 41 — 58 %
VCM 63,2 70,3 70,0 71,5 64 — 76 fL
CHCM 32,3 33,6 35,7 34,1 33-36%
RDW 16,9 17,3 17,1 17,8 10,6 - 14,3 %
PPT 7,2 7,0 6,0 6,8 59-7,8¢g/dL
Plaguetas 617.000 525.000 688.000 340.000 186.000—545.000 /uL
Metarrubricitos 0 01 0 0 /100 leucdcitos
Leucograma
Leucdcitos Totais 20.300 31.600 18.800 11.800 5.700 — 14.200 /uL
Bastonetes 0 0 0 0 0100 /uL
Segmentados 18.879 30.336  16.920 10.620 2.700 — 9.400 /uL
Linfdcitos 812 316 1.316 826 900 — 4.700 /uL
Mondcitos 406 948 564 354 100 —1.300 /pL
Eosinofilos 203 0 0 0 100 — 2.100 /uL

Fonte: LACVET (2019).

O novo retorno se deu seis dias ap6s o ultimo (Dia 54), com realizagdo de hemograma
(Tabela 17) e exame radiogréfico para pesquisa de metéastase. A anemia estava diminuindo e a
trombocitose havia se solucionado. A leucocitose, entretanto, estava maior, com uma neutrofilia
expressiva e linfopenia mais grave. Houve a aplicacdo da Gltima dose de vimblastina, e
estabelecido novo protocolo quimioterapico com a utilizacdo de toceranib (Palladia®) na dose
de 3,25mg/kg a cada dois dias, por via oral. O exame radiografia foi realizado nas projecdes
laterolateral direita e esquerda, e ventrodorsal, e ndo sendo observada nenhuma alteragéo digna
de nota.

Apbs sete dias (Dia 61), o tutor retornou informando que o paciente na noite anterior
estava ofegante, com tremores, disuria, diarreia e anorexia. Durante o atendimento os nodulos
cutaneos apresentavam-se avermelhados e com exsudacdo, na regido perineal foi observado

rubor e calor (Figura 12), o animal estava apatico e locomovia-se com dificuldade. Solicitou-
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se, entdo, a realizacdo de um novo hemograma (Tabela 17), bioquimica sérica (Tabela 16),
urinalise e ecografia abdominal. A trombocitose havia aumentado, mas a leucocitose por
neutrofilia havia diminuido, e o valor de linfécitos havia retornado ao valor fisiologico da
espécie. A atividade enzimatica da ALT e FA continuava aumentada, assim como o valor de

ureia. A PT encontrava-se levemente diminuida.

Figura 12 — Canino, macho, Boxer, 12 anos, apresentando rubor e calor em regido perineal
(A) e nddulo cutdneo com vermelhiddo e exsudacgéo (B).

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

A coleta urinaria foi pelo método de cistocentese, e no exame fisico da urina, ela
apresentava-se turva (Tabela 18). No exame quimico observou-se proteindria e bilirrubindria.
No exame de sedimento visualizou-se células da pelve renal, células vesicais e agregados

celulares, raros cilindros hialinos e impregnacao por bilirrubina.

Tabela 18 — Urinalise realizada em um canino, macho, boxer, 12 anos com mastocitoma

cuténeo.
(continua)
Exame Fisico Exame Quimico
Volume 20 mL pH 6,5 Urobilinogénio  Normal
Cor Amarelo-escuro Proteinas +++ Bilirrubina S s el
Odor Sui generis Glicose Negativo Sangue Oculto Negativo
Aspecto Turvo Corpos Cetbnicos Negativo

Densidade 1.038
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(conclusdo)

Exame de Sedimento

Células Cilindros Cristais
Renais - /ICGA Hialinos Raros /CGA  Fosfato Triplo -
Pelve 1-3* /CGA Granulosos - ICGA Oxalato de -
Calcio
Vesicais 2-5* JCGA  Hematicos - /ICGA Biurato de -
Amonia

Escamosas - /ICGA Leucocitérios - ICGA Bilirrubina +

Gordurosos - ICGA Acido Urico -

Céreos - /ICGA Cistina -
Hemécias 2-5* ICGA Bactérias Raras ICGA
Leucdcitos 0-1* /ICGA Espermatozoides - ICGA

* Presenca de aglomerados celulares: Células pleomérficas, em sua maioria da pelve renal, com
caracteristica de degeneracdo celular.
** Moderada impregnacao por bilirrubina.

Fonte: LACVET (2019).

Na ecografia abdominal observou-se rins simétricos com manutengdo da definicdo
corticomedular, porém havia presenca de liquido perirrenal. Além disso, havia a permanéncia
do nodulo no bago e aumento dos linfonodos abdominais com perda do formato normal.

A partir disto, no ambulatério foi aplicado no paciente prometazina (0,4 mg/kg, IM),
e ele foi liberado com prescrigéo de cefalexina (23 mg/kg, SID, VO), prednisolona (1 mg/kg,
SID, VO), loratadina (0,25 mg/kg, SID, VO), ranitidina (1,7 mg/kg, BID, VO), omeprazol (0,5
mg/kg, SID, VO), dimenidrinato (5 mg/kg, BID, VO), até novos exames e orientacbes médicas.
Além destes, foi prescrito um probidtico (2g, SID, por 7 dias) e suplemento vitaminico (3mL,
SID, por 30 dias) composto por cisteina, cloreto de colina, extrato de alcachofra, extrato de
dente de ledo, extrato de garcinia cambogia, extrato de horteld, vitamina B1, vitamina B12 e
vitamina B6. A dose do toceranib foi diminuida para 2,3 mg/kg, até novos exames.

No altimo retorno em que se pode fazer o acompanhamento do caso (Dia 68) o paciente
apresentava edema de preplcio e membros pélvicos, surgimento de novos nodulos orais.
Realizou-se uma nova coleta para realizacdo de hemograma (Tabela 17) e dosagem bioquimica
(Tabela 16) para reavaliagdo do protocolo quimioterdpico. No hemograma havia uma leve
anemia, neutrofilia, linfopenia e eosinopenia. Na dosagem bioquimica havia aumento sérico da

atividade das enzimas ALT, FA e lipase. Havia também aumento da ureia, hipoalbuminemia e
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hipocalcemia. Com base nesses achados, manteve-se a dosagem do toceranib (2,3 mg/kg), fez-
se uma nova aplicacdo de vimblastina (1,6 mg/m? IV) e permaneceu a prescricdo de

prednisolona, loratadina, ranitidina e omeprazol até novas recomendacdes.

4.2.3 Discussao

O mastocitoma € o tumor cutaneo mais recorrente em caes, em um estudo retrospectivo
realizado por Souza (2005), dos 761 tumores cutaneos 20,9% eram mastocitoma. O
mastocitoma é o terceiro resultado mais observado nas citologias por agulha fina realizadas no
LACVET/UFSM, sendo a segunda neoplasia mais frequente em cdes, conforme 0s casos
acompanhados durante o estagio.

A raca boxer é a mais predisposta, acometida em 30,8% dos casos, sendo a faixa etaria
mais frequente os animais com mais de oito anos (BRAZ et al., 2017). As regides anatdmicas
com MC mais observadas foram membros, tronco, cabeca e pescogo, regido inguinal, multiplos
locais e infiltracdo em linfonodo, por ordem de prevaléncia (FREEMAN et al., 2014). O
paciente relatado € da raca boxer, com 12 anos, concordando com a literatura. O primeiro
nddulo surgiu em regido inguinal, segundo histérico, e apds a nodulectomia, foi observada em
multiplas regides (membros, tronco e cabeca). O histdrico do primeiro nddulo ter sido em regido
inguinal corrobora com Dobson e Scase (2007), que afirmam que as jungdes mucocutaneas e
regido inguinal sdo as mais agressivas e com mais chances de metastase. As lesdes apresentadas
pelo paciente variavam de pequenos nodulos com pelos, nddulos maiores alopécicos
avermelhados até n6dulos grandes ulcerados, confirmando o trabalho de Kiupel (2017).

Nos casos acompanhados no periodo de estagio observa-se a prevaléncia da doenca
em cdes com mais de 10 anos (Tabela 19), ratificando a literatura. Embora os autores estudados
citem que o Boxer € a raca mais prevalente, este dado ndo pode ser comprovado com o presente
estudo, podendo ser devido a distribuicdo social dos pacientes atendidos no hospital
universitario, como foi citado anteriormente. Nos 18 animais atendidos, 22 regides foram
puncionadas, sendo o predominio das lesGes em regido maméria, tronco, membros, cabeca,

perineo e pescoco.
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Tabela 19 — Distribuicdo sexual, etéria, racial dos pacientes diagnosticados com mastocitoma
cutaneo e regides corpdreas mais frequentes no HVU/LACVET no periodo de 5 de agosto de
2019 a 31 de outubro de 2019.

Casos (n = 18) Porcentagem (%)
Sexo
Fémea 11 61,1 %
Macho 7 38,9 %
Faixa etaria
0 -5 anos 2 11,1 %
6 — 10 anos 6 33,3%
> 10 anos 10 55,6 %
Raca
Boxer 1 5,6 %
Dachshund 1 5,6 %
Labrador 2 11,1 %
Pitbull 1 5,6 %
Pug 1 5,6 %
SRD 11 61,1 %
Yorkshire 1 5,6 %
Regiao n=22
Cabeca 4 18,2 %
Mama 5 22,7 %
Membros 4 18,2 %
Perineo 3 13,6 %
Pescoco 1 4,5 %
Tronco 5 22,7 %

Fonte: Kimberli Duarte (2019).

A pesquisa de metastase por radiografia ndo revelou alteracdes, porém a ecografia
abdominal revelou o baco com areas hiperecogénicas irregulares e linfonodo inguinal direito
aumentado. De acordo com a literatura, 0 pulmédo ndo € um dos locais de predilecdo do MC,
sua ordem de predilecdo sdo os linfonodos regionais, baco e figado (GARRETT, 2014). Embora
ndo tenha sido feita a puncdo do baco para confirmacdo de metastase, 0 acometimento do
linfonodo inguinal direito foi confirmado com a segunda CAAF feita, que encontrou mastocitos
no linfonodo, assim como, anisocitose, anisocariose, cariomegalia e anisonucleose,
binucleacéo, figuras de mitose atipicas. Blauvelt e Messick (2019) afirmam que mais de 3% de
mastocitos levanta suspeita quanto a uma possivel metastase. Contudo, segundo Kiupel (2017),
a classificacdo de infiltrado realizando-se a pungdo com agulha fina confirma a metastase se
houver um grande numero de mastdcitos e/ou a presenca de agregados de mastocitos
indiferenciados (com pleomorfismo, anisocitose, anisocariose, diminui¢cdo ou granulos em

quantidade variavel), e/ou mais de cinco agregados de mais de trés mastocitos.
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De acordo com Meyer (2016), os granulos dos mastdcitos ndo coram muito bem com
Pandtico Rapido®, porém, no presente relato os granulos foram devidamente corados. As lestes
de MC sdo as unicas lesbes que irdo produzir laminas altamente celulares, compostas
predominantemente de mastocitos. Os mastdcitos possuem pequenos granulos em seu
citoplasma, que as vezes dificultam a visualizacdo do ndcleo celular. Ainda, alguns
componentes dos mastdcitos sdo quimiotaticos para eosinofilos, entdo, é possivel visualizar
uma populacdo de eosinofilos de quantidade variavel (MEINKOTH; COWELL; TYLER,
2019). Essas caracteristicas das lesdes mastocisticas produzem citologias que tornam facil e
confidvel o diagnostico de MC. Camus et al. (2016) desenvolveram uma classificacéo citoldgica
com base na classificagdo histoldgica de Kiupel, dividida em baixo e alto grau. O mastocitoma
seria classificado como alto grau se houvessem mastdcitos com poucos granulos ou se tivesse,
pelo menos, duas das seguintes caracteristicas: presenca de figuras mitéticas, anisocariose,
binucleacdo ou multinucleagéo, ou pleomorfismo nuclear. De acordo com essa classificacéo, o
MC relatado seria de alto grau devido as suas caracteristicas, o que foi confirmado com o exame
histopatolégico. Ainda segundo os autores, a classificacdo citolégica tem uma alta
especificidade.

Embora exista a classificacdo citoldgica que auxiliaria o clinico nos primeiros
momentos até o resultado do exame histoldgico, a histologia segue como padrdo ouro para
confirmacgéo e classificacdo. Patnaik, Ehler e Macewen (1984) desenvolveram a primeira
classificacdo de mastocitomas, dividindo-os em grau I, Il e 11l. Segundo esta classificacdo, as
lesGes do paciente seriam de grau Il, porém esse sistema sofre a interferéncia da analise do
patologista. Embora este seja o sistema mundialmente utilizado, tem baixa reprodutibilidade
quando analisado diferentes graus dados por diferentes patologistas (KIUPEL; CAMUS, 2019).
Por esse motivo, foi criado um sistema por Kiupel et al. (2010) de apenas dois graus: alto e
baixo. Os tumores de alto grau seriam aqueles com: pelo menos sete figuras de mitose em
10/CGA, trés células multinucleadas (trés ou mais nucleos) em 10/CGA, trés nucleos bizarros
em 10/CGA e cariomegalia. De acordo com esta classificagédo, o paciente teria MC de alto grau.

Durante 0 acompanhamento do animal, ele realizou diversos hemogramas. A maior
parte dos eritrogramas ndo apresentaram alteracOes relevantes, e alguns deles demonstraram
uma discreta anemia. Existem diversas possiveis causas para a anemia, mas em geral, a anemia
em paciente oncologico se desenvolve pela anemia da doenga crénica, anemia hemolitica
imunomediada, pela perda de sangue ou anemia hemolitica microangiopatica (LONDON;

THAMM, 2013). A causa mais provavel da anemia do paciente é a cronicidade da doenca, j&
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que ndo existia indicios de hemdlise ou perda de sangue devido a ulceragdes. A patogénese
dessa anemia € multifatorial, incluindo mudancas na homeostase do ferro, proliferagdo anormal
das células progenitoras eritroides, producdo de eritropoetina e diminui¢cdo do tempo de vida
dos eritrocitos (THRALL et al., 2015). No leucograma os achados mais frequentes foram
leucocitose por neutrofilia e leucocitose por neutrofilia com linfopenia. Existem duas possiveis
causas se sobrepondo no caso do paciente. A primeira causa é a maior producdo e migragdo de
neutrofilos para os tecidos devido as lesdes ulceradas, e a segunda causa é o0 estresse crénico
causada pela doenca causando uma hipercortisolemia e, somado a isso, a utilizacdo de
corticoide exdgeno, justificando o leucograma por estresse, caracterizado por leucocitose por
neutrofilia, linfopenia, monocitose e eosinopenia, onde o aumento do nimero de neutrofilos
pode chegar de duas a quatro vezes o valor maximo de referéncia. A hipercortisolemia também
causa trombocitose, embora o mecanismo de acdo nao esteja claro (STOCKHAM; SCOTT,
2008). Na bioquimica sérica observou-se 0 aumento da atividade enziméticas da ALT e FA,
segundo Kondratjeva e Birgele (2015), a utilizacdo de corticoide exdgeno induz o aumento nas
duas enzimas.

A combinacdo de vimblastina e um glicocorticoide (prednisona ou prednisolona) sdo
as terapias mais comumente usadas. A vimblastina é um alcaloide da vinca que age inibindo a
metafase, impedindo a divisao celular. Ja os glicocorticoides agem diretamente no citoplasma
de mastdcitos neoplasicos caninos, inibindo a proliferacdo celular e aumenta a apoptose celular.
Os glicocorticoides também diminuem a inflamacdo e edema peritumoral (KIUPEL, 2017;
LONDON; THAMM, 2013). Segundo Plumb (2011), a vimblastina causa mielossupressao,
principalmente de neutrofilos, por esse motivo, é essencial fazer o acompanhamento
hematol6gico semanal do paciente. No caso relatado, o paciente realizou um hemograma
sempre antes das sessdes de quimioterapia, porém, ndo apresentou neutropenia durante o
tratamento com vimblastina.

O toceranib € um agente antineoplasico que age inibindo o receptor da tirosina quinase,
indicada para animais com mutacdo no gene c-Kit (THAMM; VAIL, 2007). No paciente
relatado ndo houve a realizacdo do PCR para avalicdo de possiveis mutagdes no gene, o que
seriaaindicagdo da literatura. Segundo London et al. (2011), os efeitos toxicos do medicamento
incluem desordens gastrointestinais (diarreia, anorexia, vomito), fraqueza e dor muscular, perda
de peso, letargia, neutropenia e desordens dérmicas. Caso o paciente apresente essas alteracdes,

a dose da medicacdo deve ser reduzida para 2,2 mg/kg (OLSEN et al., 2018). O animal relatado
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comegou a apresentar alteracfes gastrintestinais e letargia, a médica veterinaria responsavel
indicou a diminuicdo da dose para 2,2 mg/kg, até melhora dos sintomas.

Um estudo realizado por Piscoya, Hume e Balkman (2018) relatou a ocorréncia de
proteindria em cées que utilizavam o toceranib, demonstrando a nefrotoxicidade da medicacao.
No seu penultimo retorno, além das desordens gastrintestinais, o paciente também apresentou
producdo urinaria diminuida. A urinalise revelou a proteinaria e presenca de células da pelve
renal, o que confirmam o acometimento renal. Na ecografia a manutencdo da definicéo
corticomedular com presenca de liquido perirrenal explica-se com uma provavel nefrite causada
pelo quimioteréapico (KEALY; MCALLISTER; GRAHAM, 2011). Ainda segundo os autores,
com a diminuicdo da dosagem ou retirada completa da medicacdo, a proteinuria cessara. No
ultimo retorno, o paciente apresentava hipoalbuminemia, provavelmente devido a perda renal,
porém nao se realizou nova urinalise e ecografia abdominal para avaliar melhor a producao
urinaria e parénquima renal.

No ultimo retorno do paciente (Dia 68) observou-se, além do aumento da atividade
sérica da FA e ALT ja esperados, o aumentado da lipase, hipoalbuminemia e hipocalcemia.
Segundo Allison (2015), o aumento da lipase com auséncia de pancreatite pode ser devido a
reducdo da taxa de filtragdo glomerular e, consequente diminui¢do da excre¢do da enzima. A
administragdo de glicocorticoide também pode levar ao aumento da atividade enzimaética,
ambos casos presentes no paciente. O autor também cita que a hipoalbuminemia pode levar a
hipocalcemia em consequéncia da reducdo do calcio ligado a albumina.

A hipoalbuminemia pode ser uma das causas do edema prepucial e de membros pélvicos
observados na ultima avaliacdo do paciente, porém a causa mais provavel € pela obstrucéo
linfatica causada pela metastase em linfonodo abdominal, ja que apenas as regides prepucial e
pélvica foram acometidas (MITCHELL, 2010).

As medicacOes sintomaticas utilizadas para as sindromes paraneoplasicas foram a
prometazina, loratadina, ranitidina e omeprazol. O excesso de histamina vista em MC aumenta
a producdo gastrica de &cido, levando a dano na mucosa gastrica e possivel ulceracdo, e 0s
inibidores da bomba de préton e bloqueadores Hz ajudam a combater os sintomas associados
(BERGMAN, 2013). A liberacdo de histamina causada pela degranulacdo dos mastdcitos
também causa prurido intenso, podendo levar ao choque anafilatico. A prometazina e a
loratadina s&o anti-histaminicos Hi que ajudam a diminuir o prurido e sinais causados pela
liberacdo de histamina (WELLE et al., 2008).
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O estadiamento é a melhor ferramenta para prognostico em MC, sendo que a
classificacdo histopatoldgica ndo é suficiente para dar um prognostico preciso. A analise de
proliferacdo através do indice Ki67, contagem de Regifes Organizadoras Nucleolares
Argirofilicas (sigla AGQNOR, do inglés Argyrophilic Nucleolar Organizing Region) e Antigeno
Nuclear de Proliferacdo Celular (sigla PCNA, do inglés Proliferating Cell Nuclear Antigen)
ajudam a estimar o tempo de sobrevida do paciente. Cada biomarcador de proliferacdo revela
uma informacédo diferente sobre o ciclo celular. O Ki67 marca todo o ciclo celular, o AQNOR
se correlaciona com a velocidade de progressao de cada ciclo e o PCNA identifica as células
em cada fase do ciclo celular. Enquanto a anélise do gene c-Kit € importante na sobrevivéncia,
proliferacdo, diferenciacdo e migracdo dos mastdcitos, uma mutacdo na expressao do gene é
um prognostico negativo. Embora o estadiamento seja a melhor forma de prognostico, a
sobrevida média para animais com MC alto grau € de 304 dias (KIUPEL, 2017; MILLER et al.,
2014).

O ultimo retorno acompanhado para o relato ndo foi o ultimo retorno do cdo ao HVU,
as visitas e avaliacBes semanais continuardo, porém, com o acometimento linfatico, renal e
esplénico o prognostico é desfavoravel. A falta de resposta do paciente ao protocolo
quimioterapico também diminui a expectativa de vida do animal, que em mastocitomas

cuténeos de alto grau é reduzida.
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5 CONCLUSAO

O periodo de estagio curricular é fundamental para o académico colocar em pratica 0s
conhecimentos adquiridos durante a sua graduacdo. A patologia clinica é uma éarea de
fundamental importancia na clinica médica, clinica cirargica e anestesiologia, auxiliando no
diagndstico do paciente, e ajudando o médico veterinario na escolha da melhor abordagem
terapéutica e anestesioldgica.

O levantamento dos exames realizados na rotina laboratorial acompanhada permitiu
determinar que as espécies mais atendidas foram os caninos e felinos, e 0s exames mais
realizados foram a dosagem de bioquimica sérica e 0 hemograma.

As alteracGes encontradas nas citologias dos dois pacientes relatados foram de extrema
relevancia para o diagnostico rapido. No caso de leishmaniose canina a observacdo das formas
amastigostas na citologia por agulha fina de linfonodo popliteo foi confirmatoéria para o
diagnéstico, corroborando com o resultado do teste rapido e das alteracGes hematoldgicas e de
bioquimica sérica encontradas. Embora o diagnostico tenha sido rapido, devido as alteracdes
sistémicas encontradas no pacientes e ao progndstico ruim da doenca, somado ao estado fisico
do paciente e potencial zoondtico da doenga, a eutanasia foi a escolha realizada em conjunto
com o tutor e médico veterinério. No paciente com mastocitoma cutaneo a puncéo aspirativa
relevou-se um exame de resultado definitivo, pois foi com base no seu diagnostico rapido que
foi decidido realizar a histopatologia para classificacdo da doenca. Ainda que ndo tenha sido
possivel acompanhar o desfecho do caso relatado, entende-se que o mastocitoma cutaneo é uma
neoplasia com baixa expectativa de vida, e com base nos ultimos exames realizados no paciente
e suas alteragdes clinicas, ndo espera-se uma maior sobrevida do paciente.

Com base em todo conhecimento obtido durante a realizacdo do estagio, é possivel

concluir que a area escolhida é um dos pilares da medicina veterinaria moderna.
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