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Linfoma multicéntrico em cavalo: relato de caso

Multicentric lymphoma in horse: case review
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Resumo

Neoplasias hemolinfaticas em cavalos sao relativamente incomuns, porém o linfoma é o mais frequente, sendo relatado desde
a fase neonatal a animais com idade avangada. O linfoma em cavalos € uma doenga que apresenta diferengas entre individuos
incluindo sinais clinicos, curso da doenga, resultados laboratoriais e achados patolégicos. Os sinais clinicos variam de acordo
com a localizagéo da neoplasia, porém os mais comuns sdo depressao, perda de peso progressiva e linfadenopatia, podem estar
associados com edema ventral, angustia respiratoria, febre, anemia, célica branda ou diarréia. Os linfomas séo classificados
anatomicamente em generalizado ou multicéntrico, alimentar ou intestinal, mediastinal ou timica e cutdnea. Podem ocorrer
sindromes paraneoplasicas e geralmente é realizada a eutanasia devido a debilidade em que o animal se encontra. Este estudo é
um relato de caso sobre um cavalo macho encaminhado para o Setor de Grandes Animais do Hospital Veterinario da Universidade
Federal do Parana com histérico e sinais de pneumonia, anorexia e emagrecimento progressivo. Ao exame fisico foram observadas
alteragdes clinicas como taquicardia, taquipnéia, linfadenopatia de linfonodos submandibular e pré-escapulares e edema ventral;
o perfil hematoldgico mostrou hiperfibrinogenemia, neutrofilia e linfopenia e a bidpsia aspirativa dos linfonodos alterados nao foi
conclusiva, porém sugestivo a linfoma. O animal veio a ébito 13 dias apds a internagéo por piora do quadro sendo realizado o
exame de necropsia. Posteriormente, com os achados necroscépicos e histopatoldgicos foi confirmado o diagnéstico de linfoma
multicéntrico.
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Abstract

Relatively hemolymphatic tumors are uncommon in horses, but the lymphoma is the most frequent being reported from the early
neonatal animals until advanced age. Lymphoma in horses is a disease which differs between animals including clinical signs, illness
course, laboratory and pathologic findings. Clinical signs vary depending on tumor location, but the most common are depression,
progressive weight loss and lymphadenopathy, may be associated with ventral edema, respiratory distress, fever, anemia, mild colic
and diarrhea. Lymphomas are anatomically classified in generalized or multicentric, alimentary or intestinal, mediastinal or thymic
and cutaneous. Paraneoplastic syndromes can occur and is usually performed euthanasia by the weakness of the animal. This
study is a case report of a male horse sent to the Department of Large Animal Veterinary Hospital of Federal University of Parana
with a history and signs of pneumonia, anorexia and progressive weight loss. On physical examination, clinical changes such as
tachycardia, tachypnea, lymphadenopathy, submandibular and pre-scapular lymph nodes and ventral edema were present. The
blood profile showed hyperfibrinogenemia, neutrophilia and lymphopenia. Abnormal lymph node aspiration biopsy was inconclusive,
but suggestive of lymphoma. The animal died 13 days after hospitalization for ilines worsening and necropsy was realized. Later,
with the necropsy and histopathological findings, diagnosis of multicentric ymphoma was confirmed.
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Introdugéao progressdo da doencga, achados laboratoriais e histopatolégicos
(Smith, 2006; Meyer et al., 2006). E encontrado em animais de
todas as idades e ndo tem predisposi¢éo por sexo ou raga. Os
‘ L linfomas séo classificados anatomicamente em generalizado
equinos (Sundberg et al., 1977; Baccarin et al.,, 2011). Foram  ,, yticantrico, alimentar ou intestinal, mediastinal ou timico
registrados 7 casos brasileiros em 5 anos (Baccarin et al., e cutaneo (Savage, 2008). Normalmente, os tumores s&o
2007; Déria et al., 2008; Consenza et al., 2010; Corréa et al., myjticentricos com envolvimento de nédulos linfaticos, 6rgéos
2010; Manso Filho et al., 2012; Soares et al., 2012; Amaral et {5r46icos e abdominais. Podem ocorrer tumores solitarios
al.,2012). Esta neoplasia apresenta manifestages variaveis €  gxtranodais em lingua, bexiga, membros e ovarios, porém s&o
multilocalizadas, podendo apresentar diferentes sinais clinicos, pem menos frequentes do que os multicéntricos (Harvey, 2001).

O linfoma é a neoplasia hemolinfatica de maior incidéncia,
variando entre 1,3 a 4% de todas as neoplasias que acometem
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Os sinais clinicos mais comuns s&o depressao, perda de peso
progressiva e linfadenopatia. Podem estar associados a edema
ventral, angustia respiratoria, febre, anemia, célica branda ou
diarreia (Lawn, 2005; Smith, 2006; Sanz et al., 2010).

Podem ocorrer condigbes paraneoplasicas como: anemia
hemolitica imunomediada, trombocitopenia, neutropenia, prurido
e alopecia. Foram encontrados alguns casos de animais com
neutrofilia provavelmente devido a processos inflamatérios
secundarios a necrose neoplasica. Na maioria dos cavalos com
linfoma multicéntrico é realizada eutanasia devido a rapidez da
deterioracao do estado clinico geral do paciente. Em casos de
linfoma cutaneo, os animais sobrevivem de meses a anos com
remissao e reincidéncia das massas neoplasicas (Smith, 2006).
As opgdes de tratamento para esta neoplasia sdo: excisdo
cirurgica, radioterapia ou administracdo de quimioterapicos,
porém somente de modo paliativo (Taintor e Schleis, 2011;
Gerard et al.,, 2010; Schnoke et al., 2012). Ha relatos de
administracao de corticoides com o intuito de involugéo das
massas (Park, 2011). Este artigo tem o intuito de relatar o
caso de linfoma multicéntrico em um cavalo atendido no HV da
Universidade Federal do Parana.

Relato de caso

Um cavalo, macho, sem raga definida, de seis anos de idade
com 345 kg, foi encaminhado ao Setor de Grandes Animais
do Hospital Veterinario da Universidade Federal do Parana
com histdrico e sinais clinicos de pneumonia, anorexia e
emagrecimento progressivo. O animal apresentou adenite
equina ha dois meses. Ao exame fisico foram observadas
congestdo das mucosas conjuntivais e oral, taquicardia (68
bpm), taquipneia (48 mpm), temperatura corporal de 39°C,
hipomotilidade intestinal, edema ventral abdominal (Figura 1) e
toracico, linfonodos submandibular, pré-escapulares (Figura 2)
e inguinais com aumento de volume e sem reagao dolorosa a
palpacéo, e petéquias no prepucio e cartilagem da orelha (pina).

Figura 1: Presenga de edema ventral (seta)
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Figura 2: Edema ventral toracico (seta preta) e linfadenopatia de linfonodos
pré-escapulares (seta branca)

O perfilhematoldgico apresentou, conforme
os valores de referéncias de Weiss e
Wardrop (2010), hiperfibrinogenemia,
neutrofilia discreta e linfopenia (Tabela
1), como relatado em outros casos de
linfoma (Smith, 2006; Sanz et al., 2010).
Com relagéo aos parametros bioquimicos,
seguindo os valores de referéncia de
Kaneco (2008), os indicadores de fungéo
renal estavam alterados com aumento
dos niveis de ureia e creatinina, creatina
quinase (CK) também se apresentava com
valor alto, assim como a Gama-glutamil
transferase (GGT) (Tabela 2).
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Tabela 1: Hemograma, proteina plasmatica total e fibrinogénio emagrecimento progressivo, neutrofilia e
linfopenia, hiperfibrinogenemia e edema ventral
ERITROGRAMA Valor Absoluto | Valor de Referéncia levaram a realizagao de biopsia aspirativa com
— — agulha fina de linfonodos alterados distintos,
Eritrécitos (milhdes/ ul) 88 682129 submandibular e pré-escapular, pela suspeita
Hematocrito (%) 46 32a53 de linfoma. Com a coloragdo de Wright,
Hemoglobina (g/dL) 17 11219 utilizado em citologias (Kusewnltt e Rush,
. > 37359 2009), foram observadas na lamina uma
VGM (v*) 2 a quantidade relativamente grande do numero
CHGM (%) 37 31a37 de linfoblastos apresentando moderada a
LEUCOGRAMA acentuada anisocitose e anisocariose. O
— - nucleo é arredondado, contém 1-5 nucléolos
Leucdcitos Totais 11.000 5.500 a 14.300 e alguns macronucléolos. Observou-se
Segmentados (cel/dL) 9130 2260 - 8580 moderado nimero de mitoses e pequeno
Bastonetes (cel/dL) 220 0a100 nt]mer_o de !infc')citos, s_endo a amgstra
. sugestiva de linfoma. O animal veio a 6bito 13
Metamieldcitos (cel/dL) 0 0 dias apés a entrada no HV-UFPR.

L|nf.0(f|t'os (cel/dL) 990 1:500-7.700 Apds o 6bito, a necropsia foi realizada e foram
Eosindfilos (cel/dL) 440 0a1.000 observadas caracteristicas sugestivas de
Mondcitos (cel/dL) 110 0a 1.000 linfoma multicéntrico. Na cavidade toracica
Bassfilos (cel/dL) 110 0a290 havia aproximadamente 10 litros de liquido
- - sanguinolento e turvo (Figura 3). Cranial a
PROTEINA PLASMATICA TOTAL (g/dL) 7,0 6,2-7,9 base do coracdo havia uma neoformacio
PLAQUETAS/CAMPO 8 10-25 irregular, medindo aproximadamente 15 x
. 10 x 10 cm, avermelhada e aderida a regiao

FIBRINOGENIO (g/dL 0,6 0,2-0,4 P . ~
(gld) dorsal da cavidade (Figura 4). Os pulmdes
. estavam pesados, com a superficie brilhante,
Tabela 2: Valores de exames bioquimicos lisa e areas multifocais vermelhas a negras em
— lobos caudais, enquanto os lobos craniais estavam hiperémicos.
Valor Valor de Referéncia Arede linfatica apresentava-se com os linfonodos aumentados de
Uréia (mg/dl) 84 10-24 tamanho (Figuras 5 e 6), multilobulados, macios e de coloragao
Creatinina (mg/dl) 3.3 12-1.9 b,ra.mco-amar(.alad’a_, sendo os _pre-escapulares, |ngum§|s, mesen-
téricos e mediastinicos os mais comprometidos, que sao achados

CK (UIIL) 1021 2,4-234 compativeis com linfoma (Smith, 2006; Germann et al., 2008).

GGT (Uin) 21 43-134 Na cavidade abdominal o estdmago apresentava lesdes
AST (UI/L) 198 226-366 ulcerativas distribuidas pela mucosa e os demais 6rgdos nao

apresentavam alteragdes macroscépicas.

Com o histérico de adenite
equina, o animal foi tratado
com enrofloxacina na dose
de 5 mg/kg e penicilina na
dose de 20.000 Ul/kg, ambos
uma vez ao dia por 13 dias,
para a pneumonia, uma
vez que nao foi descartada
a possibilidade de adenite
bastarda como descrito por
Moraes et al., 200920009.
Fluidoterapia (Ringer com
lactato e glicose 5%) com 7
litros por dia nos ultimos trés
dias, pois até entdo o animal
se alimentava normalmente, e
administracao diaria de 10 ml
de Diuzon® (dexametasona
e triclormetiazida) por via
intramuscular durante 12 dias
foram realizadas para auxiliar
na reducao do edema.

O tratamento ndo responsivo,
e a presenca de linfadenopatia, Figura 3: Presenca de liquido sanguinolento na cavidade toracica
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Figura 4: Neoformagao préxima ao coragdo (seta)

Figura 6: Linfonodos mesentéricos aumentados aderidos ao bago

O exame histopatoldgico do animal resultou em expanséo e
desorganizagdo da arquitetura tecidual dos linfonodos pela
proliferagdo neoplasica monomorfa constituida por células
redondas grandes apresentando moderada a acentuada
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anisocitose e anisocariose, nucleos arredondados, cromatina
fina e nucléolos proeminentes. Numerosas mitoses sao
observadas. As mesmas células neoplasicas foram observadas
em cortes histoldgicos de bago, figado, coragdo, diafragma
(Figura 7), estdbmago e pulméo, confirmando o diagnéstico
de linfoma multicéntrico. No pulmao, além do infiltrado de
linfécitos neoplasicos, havia a presenca de edema e hemorragia
moderada.

Figura 7: Exame histopatoldgico do diafragma: presencga de infiltrado de
linfécitos neoplasicos

Discussao

O animal apresentava histérico de adenite equina e esta é
uma enfermidade causada pelo S. equi que acomete o trato
respiratério e linfonodos submandibulares e retrofaringeos. E
uma doencga de alta morbidade e baixa mortalidade, porém
pode causar complicagdes como garrotilho bastardo, purpura
hemorragica e empiema da bolsa gutural (Moraes et al.,
2009)2009. Por isso, no diagnostico diferencial inicial suspeitou-
se de garrotilho bastardo e purpura hemorragica que condiziam
com os sinais clinicos apresentados pelo animal.

O garrotilho bastardo é a disseminagédo do S. equi a outros
linfonodos provocando abscessos em qualquer parte do corpo
cuja ruptura pode causar septicemia e morte do animal (Moraes
et al., 2009)2009. Devido a gravidade do caso, a opgéo de
garrotilho bastardo foi aceita e terapia para tal afecgao foi
iniciada.

A segunda opc¢éao foi purpura hemorragica por ser também
uma complicagdo da adenite e os sinais clinicos serem
semelhantes ao do paciente. A purpura € uma vasculite aguda
imunomediada que ocorre, normalmente, em animais velhos
acometidos por garrotilho devido a precipitagdo nos capilares
por imunocomplexos formados por anticorpos e fragdes do
agente (Moraes et al., 2009)2009. Segundo Campos et al.
(2008), os sinais clinicos comuns sdo edema, linfadenopatia,
petéquias e aumento da frequéncia cardiaca. Os outros sinais
clinicos encontrados neste relato também condizem com esta
enfermidade, pois a purpura pode acometer rins e o trato
gastrintestinal, apresentar reagdes inflamatérias sistémicas e
aumento de enzimas séricas musculares pela agresséo devido
ao edema ou a lise do tecido pelo emagrecimento progressivo.

Apesar de os sinais clinicos indicarem a possibilidade de ser
purpura hemorragica, ndo foram encontrados indicios no exame

R. bras. Ci. Vet., v. 19, n. 2, p. 66-70, maio/ago. 2012



70

histopatolégico que confirmasse a suspeita. E com a realizagéo
do aspirado dos linfonodos anormais, método normalmente
utilizado para se obter a confirmacéo diagndstica ante mortem
(Taintor e Schleis, 2011), foram observadas alteracdes
sugestivas de linfoma, descartando a purpura e o garrotilho
bastardo do diagndstico diferencial. O protocolo terapéutico,
entéo, foi alterado para terapia suporte.

Portanto, as altera¢des encontradas no animal séo resultado da
generalizagao de linfécitos neoplasicos. Segundo Smith (2006),
a neutrofilia discreta e a hiperfibrinogenemia sdo decorrentes
da resposta inflamatéria em resposta a infiltragao neoplasica.
Ou seja, os sinais respiratorios foram decorrentes de infiltragéo
de linfécitos neoplasicos. Os exames bioquimicos podem
demonstrar padrdes alterados pela presenca de células malignas
em orgaos internos (Smith, 2006), assim como no caso relatado
no qual os niveis de ureia, creatinina e GGT se apresentavam
elevados revelando problemas nas fungdes renais e hepaticas.
O liquido presente na cavidade toracica foi decorrente da
neoplasia, causando o aumento das frequéncias cardiaca e
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respiratéria por tamponamento, e o edema foi resultado da
drenagem linfatica deficiente provocando aumento da CK por
agressao ao tecido e/ou devido ao emagrecimento progressivo.

Conclusao
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semelhantes, como adenite equina e purpura, n&o interfiram no
diagndstico e tratamento da enfermidade. Neste caso, a biopsia
aspirativa dos linfonodos visivelmente acometidos mostrou ser
um método rapido e eficaz quando ha suspeita de linfoma, que
pode contribuir para o direcionamento do protocolo terapéutico
aplicado.

LAWN, K. Sudden death due to thoracic lymphoma in a
standardbred racing horse.

Canadian Veterinary Journal, v. 46, p. 528-529, 2005.

MANSO FILHO, H.C.; COSTA, H.E.C.; MELO, P.T.S.; PEREIRA,
M.F.; SANTOS, F.L. Linfoma cutidneo: Relato de caso. XIll
Conferéncia Anual da ABRAVEQ, 2012.

MEYER, J.; DELAY, J.; BIENZLE, D. Clinical, laboratory, and
histopathologic features of equine lymphoma. Veterinary Pathology,
v. 43, p. 914-924, 2006.

MORAES, C.M.D.; VARGAS, A.P.C.; LEITE, F.P.L.; NOGUEIRA,
C.E.\W.; TURNES, C.G. Adenite equina: sua etiologia, diagnostico
e controle. Ciéncia Rural, v. 39, p. 1944-1952, 2009. Disponivel em:
< http://www.scielo.br/scielo.php?script =sci_arttext&pid=S0103-
84782009000600050&nrm=iso >.

PARK, J. Cutaneuos Lymphoma: case report. Australian Veterinary
Nurses Journal. March 2011.

SAVAGE, C.J. Lymphoproliferative and myeloproliferative
disorders. Neoplasia. Veterinary Clinics of North America: Equine
Practice, v. 14, n. 3, p. 563-578. 1998;

SANZ, M.G.; SELLON, D.C.; POTTER, K.A. Primary epitheliotropic
intestinal T-cell lymphoma as a cause of diarrhea in a horse.
Canadian Veterinary Journal, v. 51, n. 5, p. 522-524, May 2010.

SCHNOKE, A.T.; BROOKS, D.E.; WILKIE, D.A.; DWYER, AE;
MATTHEWS, A.G;;

GILGER, B.C.; HENDRIX, D.V.H.; PICKETT, P.; GRAUWELS,
M.; MONROE, C.; PLUMMER, C.E. Extraocular lymphoma in the
horse. Veterinary Ophthalmology, 2012.

SMITH, B.P. Doengas dos Sistemas Hematopoiético e
Hemolinfatico. In: (Ed.). Medicina Interna de Grandes Animais:
Manole, cap. 35, p.1071-1072, 2006.

SOARES, P.N.B.; BELLI, C.B.; BACCARIN, R.Y.A; IBIAPINA, B.T;
ZANOTTO, G.M.; OLIVEIRA, T. M.; LEIRIA, P.A.T.; FERNANDES,
W.R.; PINTO, F.C. Linfoma em equinos: Relato de caso. XIll
Conferéncia Anual da ABRAVEQ, 2012.

SUNDBERG, J.P.; BURNSTEIN, T.; PAGE, E.H.; KIRKHAM, W.W.;
ROBINSON, F.R. Neoplasms of Equidae. Journal oh the American
Veterinary Medical Association. v. 170, n. 2, p. 150-152. Jan 1977.

TAINTOR, J.; SCHLEIS, S. Equine Lymphoma. Equine Veterinary
Education, v. 23, n. 4, p. 205-213, April 2011.

WEISS, D.J.; WARDROP, K.J. Schalm’s Veterinary Hematology.
Sexta. Wiley-Blackwell, 2010.



