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RESUMO

O linfoma € a neoplasia de maior prevaléncia em felinos, correspondendo a 90% das
formacgOes neoplasicas, sendo uma neoplasia maligna hematopoiética que tem origem em
células linfoides desencadeada por inumeros fatores, entre 0s quais esta o virus da
leucemia felina (FeLV). O objetivo deste trabalho foi comparar dois protocolos
quimioterapicos antineoplasicos (ciclofosfamida + vincristina + prednisolona e
clorambucila + prednisolona), utilizados em um felino FeLV positivo,com alteracfes
fisicas compativeis com quadro de linfoma. Um felino, portador do virus da leucemia
felina (FeLV),dois anos apos a infeccdo apresentou os sinais clinicos como perda de peso,
inapeténcia, diarreias e vomitos, com desidratacdo de grau trés e mucosas normocoradas.
No exame ultrassonografico, observou-se aumento acentuado na espessura da parede
intestinal na porcdo do ileo e da parede da vesicula urinaria, alem do aumento nos
linfonodos mesentéricos e presenca de nddulo nos rins direito e esquerdo. Mediante o
quadro clinico e exame ultrassonografico, estabeleceu-se o tratamento quimioterapico. O
tratamento foi realizado duas vezes com associa¢6es das drogas ciclofosfamida, vincristina
e prednisolona, chamado protocolo COP. Apos a segunda dose de COP o protocolo foi
mudado para clorambucila em associacdo com prednisolona, que apresentou menos efeitos
adversos, embora, menor resposta celular comparado ao protocolo anterior.A resposta
celular do COP apresentou uma remissao dos nodulos renais, dos linfonodos mesentéricos
e da espessura da parede da vesicula urinaria, além de reduzir o espessamento da parede
intestinal acentuadamente apds a primeira dose, mas com muitos efeitos colaterais
inviabilizando a continuidade do tratamento.

Palavras-chave: Antineoplasicos, Ciclofosfamida, Clorambucila, Oncologia

ABSTRACT

Lymphoma is the most prevalent neoplasm in felines, corresponding to 90% of neoplastic
formations, being a hematopoietic malignant neoplasm that originates in lymphoid cells
triggered by numerous factors, among which is the feline leukemia virus (FeLV). The
objective of this study was to compare two antineoplastic chemotherapy protocols
(cyclophosphamide + vincristine + prednisolone and chlorambucil + prednisolone), used in
a FeLV-positive feline with anatomical changes that present with lymphoma. A feline,
who had the feline leukemia virus (FeLV), two years after the infection presented clinical
signs such as weight loss, lack of appetite, diarrhea and vomiting, with grade three
dehydration and normal colored mucous membranes. On ultrasound examination, there
were quite marked changes in the thickness of the intestinal wall in the portion of the
ileum and urinary vesicle, in addition to the increase in mesenteric lymph nodes and the
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presence of a nodule in the right and left kidneys. Through the clinical picture and
ultrasound examination, chemotherapy treatment was established. The treatment was
performed twice with combinations of the drugs cyclophosphamide, vincristine and
prednisolone, called the COP protocol. After the second dose of COP, the protocol was
changed to chlorambucil in combination with prednisolone, which had less adverse effects,
although, less cellular response compared to the previous protocol. The cellular response
of the COP showed a remission of the renal nodules, mesenteric lymph nodes and the
thickness of the urinary vesicle wall, in addition to significantly reducing the thickening of
the intestinal wall after the first dose, but with many side effects preventing the continuity
of treatment.

Keywords:Antineoplastics, Cyclophosphamide, Chlorambucil, Oncology.

1 INTRODUCAO

O linfoma é o cancer de maior prevaléncia entre os felinos, ocorrendo em
aproximadamente 90% das formacOes neoplasicas (Bado, 2011; Horta e Lavalle,
2013).Trata-se de uma neoplasia maligna hematopoiética que tem origem em células
linfoides de 6rgéos solidos, principalmente em linfonodos, figado e intestino, bem como
renal, sistema nervoso central, medula Ossea, e outros Orgdos. Sdo classificados em
multicéntrico, extranodal, alimentar e mediastinal, devido as suas caracteristicas
anatomicas e o local de surgimento desta doenca (Tomé, 2010; Bado, 2011). Varios fatores
podem influenciar o seu desenvolvimento, dentre eles o virus da leucemia felina (FeLV) e
doencas inflamatorias persistentes (Horta e Lavalle, 2013).

O FeLV esté relacionado as doencas infectocontagiosas de maior importancia na
medicina felina, sendo responsavel por provocar manifestacbes clinicas atribuidas aos
efeitos oncogénicos, citopaticos e imunossupressores (Sherding, 2013; Fonseca, 2016). E
um retrovirus &cido ribonucleico (RNA) de fita simples, envelopado, pertencente a familia
Retroviridae, subfamilia Oncoviridae, e género GammaRetrovirus (Sherding, 2013;
Matesco, 2014; Alves et al., 2015). Possui alta prevaléncia entre os felinos, principalmente
com idade menor que quatro anos, embora possa acometer felinos domésticos e selvagens
de qualquer faixa etaria (Matesco, 2014; Paula, et al., 2014). No Brasil,foi relatadamaior
ocorréncia nos estados do Rio de Janeiro, Sdo Paulo e Minas Gerais (Coelho et al., 2011;
Matesco, 2014).

Este retrovirus apresenta a capacidade de danificar a funcdo normal de proto-
oncogénese na célula do animal, através da inser¢do de elementos virais via transcriptase

reversa, dando origem ao cancer. Os linfomas associados aoFeLV sdo predominantemente
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de células T (Tomé, 2010). Um estudo mostroua reducdo de pacientes felinos com linfoma
alimentar associados com oFeLV,em decorréncia da vacinagao (Matesco, 2014).

Apds a inoculagdo, o FeLV se replica nos tecidos linfoides proximos ao local de
insercdo (fase 1) e posteriormente ocorre a distribuicdo viral pelos tecidos linfoides
sisttmicos, mondcitos e linfécitos (fase 11), depois sdo transportados via corrente
sanguinea para medula 6ssea e outros 6rgdos como linfonodos, baco e timo gerando uma
resposta imune no animal (fase I11). Quando o sistema imunoldgico é eficiente pode anular
os efeitos da infeccdo antes de atingir o estagio de viremia. Caso osistema imune nao seja
eficiente, ocorre a progressdo da doenca para a medula 6ssea, levando a liberagdo de
células de defesa infectadas para a corrente sanguinea, ap6s a multiplicacdo via mitoses
(fase 1V), ocasionando assim o estdgio de viremia (Perrotti, 2009; Sherding, 2013;
Matesco, 2014; Paula et al., 2014; Turras, 2014).

A fase de transmissibilidade é representada pela presenca do virus na corrente
sanguinea, fase virémica, ocorrendo de quatro a seis semanas apos a infeccdo, seguindo
pelo plasma (fase V), infectando as glandulas salivares, lacrimais, mamarias e do epitélio
das mucosas (fase VI1). Os demais 0rgaos e células sdo infectados quando o gp70, principal
glicoproteina do envelope, se liga a determinados receptores celulares (CD4+, CD8+,
linfocitos B do sangue, linfonodos e células mieldides) provocando a liberacdo do RNA
viral para dentro da célula, ocorrendo o processo de transcricdo pela enzima transcripitase
reversa, transformando o RNA viral em DNA fita-dupla provirus, o qual € integrado ao
genoma da célula hospedeira durante a divisdo celular, ativando certos proto-oncogenes
celulares, propiciando a mutacao e transformacéo neoplasica celular de dois a quatro anos
apos a infeccdo (Perrotti, 2009; Sherding, 2013; Matesco, 2014; Paula et al., 2014; Turras,
2014).

Dentre as principais manifestacfes clinicas do linfoma, tem-se o espessamento
infiltrativo difuso do intestino, provocando perda de peso, vomito, diarreia e inapeténcia;
aumento dos linfonodos mesentéricos e periféricos; alteracbes estomacais; alteracfes
hepéticas, como ictericia, alteracdo nos tecidos hepaticos e esplenomegalia difusa; assim
como diferentes tipos de linfomas, sendo linfoma de mediastino, multicéntrico, renal,
ocular, neural, cutaneo e nos sitios extranodais, ou seja, nas cavidades nasais, pulmao,
coracdo e vesicula urinaria. Além de sintomatologia como leucemia, anemia e outras
citopenias, imunodepresséo e infec¢bes secundarias, disturbios imunomediados, desordens

reprodutivas e neuropatias (Perrotti, 2009; Sherding, 2013; Matesco, 2014).
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O principal tratamento das neoplasias é a quimioterapia antineoplasica com drogas
combinadas (Tomé, 2010; Bado, 2011).Dentre os protocolos mais conhecidos para o inicio
do tratamento de linfomas estd o COP, composto por ciclofosfamida, vincristina
(Oncovin®) e prednisolona, e o CHOP, que, além da ciclofosfamida, vincristina e
prednisolona, apresenta a L-aspariginase e a doxorrubicina. O CHOP é considerado mais
agressivo ao paciente, com efeitos colaterais mais severos que o COP, tornando o COP o
protocolo de eleicdo para o inicio do tratamento antineoplasico, sugerido por Madison-
Wisconsin, sendo sua frequéncia de aplicagdo geralmente semanais, podendo durar de
meses a anos (Lanore eDelprat, 2004; Bado, 2011).

Entretanto, oCOP também promove diversos efeitos colaterais, o que leva muitos
veterinarios a optarpor outros farmacos,como a clorambucila em associagdo com a
prednisolona. Esse protocolo quimioterapico apresentouexcelente resposta em linfomas de
células pequenas, embora baixa resposta em linfomas com celulas maiores, apresenta
baixo custo e facil administracdo. Ja a lomustina, em associa¢cdo com a prednisolona,pode
serindicada como farmacode rebote ou em casos de neoplasias cerebrais e medulares
(Lanore e Delprat, 2004; Bado, 2011).

A eficacia da quimioterapia para tratamento do linfoma esta relacionada com a sua
precocidade. Contudo, para uma maior probabilidade de controle a longo prazo, pode-se
instituir inicialmenteum tratamento agressivo, antes que a neoplasia seja influenciada por
outras terapias prévias ineficazes, como as cirurgias (Gilson et al., 2013). A eficacia do
tratamento quimioterapico estd relacionada também ao uso adequado do protocolo
quimioterapico, como dose, intervalo entre sessbes e modo de administracdo, além de
obedecer ao tempo de cicatrizacdo e a reducao dos riscos de infeccdo no p6s-operatorio em
casos cirargicos (Lanore e Delprat, 2004).

O objetivo deste trabalho é exclusivamente comparar dois protocolos
quimioterapicos antineoplasicos (COP e clorambucila+prednisolona), utilizados em um
felino FeLV positivo com alteracbes anatdbmicas compativeis com quadro de
linfoma,mostrando a evolucdo dos tratamentos e os efeitos colaterais que ambos

ocasionaram no animal.
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2 RELATO DE CASO
2.1 RELATO INICIAL

Um paciente felino, fémea, de aproximadamente quatro anos de idade, sem raga
definida (SRD), com diagndstico positivo para FeLVatravés de kit de snaptest,apresentou
perda de peso, vOmito, diarreia e inapeténcia.

No exame fisicoforam observados desidratacdo de grau trés e mucosas
normocoradas. Ato continuo, foirealizadohemograma, leucograma, bioquimica sérica
(quantificacdo de enzimas hepaéticas e renais) e exame ultrassonogréfico do abdémen. Os
exames hemograma, leucograma e bioquimica sérica ndo apresentaram alteracfes dignas
de nota.

No exame ultrassonografico realizado foram observados espessamento da parede
intestinal na porcdo do ileo, medindo 0,54 por 0,98cm de espessura e 11,36cm de
comprimento sem estratificacdo, presenca nodulo no rim esquerdo e direito medindo
respectivamente 1,30 por 0,66mm e 0,64 por 0,46mm, aumento dos linfonodos

mesentericos e espessamento da parede da vesicula urinaria.

2.2 TRATAMENTO PRIMARIO COM COP

Embasado nas alteraces evidenciadas no exame fisico, ultrassonagrafico, se
tratando de uma paciente FeLV positivo com aumento dos linfonodos mesentéricos,
espessamento intestinal bastante acentuado, sem estratificacdo, aléem das alteracdes no rim
e vesicula urinaria, foi determinado o diagndstico presuntivo de linfoma e instituido o
tratamento quimioterapico neoadjuvante, pois a demora nos resultados de uma possivel
bidpsia poderia predispor a obstrucdo da luz do 6rgdo pelo espessamento da parede
intestinal, podendo vir a dbito, sendo o prognostico bastante reservado.

Portanto, foi estipulado o tratamento quimioterapico antineoplasico associativo com
os farmacos ciclofosfamida, vincristina e prednisolona, chamado de COP, protocolo de
eleicdo nos casos de quimioterapia em pacientes felinos, determinado por Madison-
Wisconsin, sendo realizado conforme a literatura sobre biosseguranca na administracao de
quimioterapicos. Durante o tratamento hospitalar,0 paciente foi mantido isolado dos
demais animais, assim como os comedouros, bebedouro e caixa sanitaria para evitar
transmisséo do virus aos outros animais internados.

Iniciou-se a administragdo de solu¢do de NaCl 0,9% via intravenosa (I1V), apds

antissepsia e colocagdo de cateter endovenoso. Ato continuo, procedeu-sea aplicacdo da
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dexametasona IV, para reduzir os efeitos colaterais de provocados pelo protocolo
quimioterapico. Apos, foi efetuada a administracdo da ciclofosfamida via oral (VO), em
seguida, a vincristina 1V e a prednisolona por VO. O paciente foi mantido em fluitoterapia
por mais cinco minutos, levando-a em seguida ao gatil de internacdo, onde permaneceu em
observagao.

No segundo dia iniciou-seantibiotico terapia com espiramicina e metronidazol, com
0 intuito de evitar infecgBes secundarias, provocadas pela imunossupressao, e citrato
demaropitant para prevencdo daémese.Foram administradas também vitaminas do
Complexo B (cloridrato de tiamina, cloridrato de piridoxina, cianocobalamina),além de um
mg de probidtico a base de Saccharomyces cerevisiar, Lactobacillus acidophillus,
Bifidobacteriumbifidium, Enterococcisfaecium e L.plantarum, com intuito de melhorar o
estado imunologico e reduzir/cessar as diarreias. Foi realizada fluidoterapia com solucao
de NaCl0,9% IV e via subcuténea (SC), uma vez ao dia, devido ao estado de desidratacédo
apresentado pela paciente.

Apos a aplicacdo do protocolo COP, a paciente comegou a apresentar episodios
intensos de vOmitos, diarreias intermitentes, liquidas, com rajas de sangue e odor
extremamente fétido, além da perda total do apetite, apresentando assim um estado de
anorexia com perda da massa muscular, sendo o animal submetido a uma esofagostomia
para insercdo de sonda esofagica.

Entre o tratamento primario e secundario foram realizados novos exames. No
hemograma, notou-se hematocrito com 17,6% (valor normal para felinos € de 24 a 45%).
No exame ultrassonografico foi observado uma leve reducdo no nédulo do rim esquerdo de
1,16 por 0,98mm, discreto aumento no nddulo do rim direito com 0,76 por 0,69mm, e uma
reducdo também no espessamento da parede intestinal do ileo com 0,10 por 0,69cm de
espessura e 3,71cm de comprimento.Parede da vesicula urinaria e linfonodos mesentéricos

apresentaram-se normais.

2.3 TRATAMENTO SECUNDARIO COM COP

Apo6s a segunda dose de COP com um intervalo de uma semana, a paciente
apresentou bastante apatica e ainda com diversos episodios de vomitos, principalmente
apos alimentacdo e medicagOes feitas via sonda, além de diarreia liquida e fétida. Na
ultrassonografia realizada pds a segunda dose da quimioterapia com o protocolo COP foi

observada redugdo discreta da parede intestinal com o ileo medindo de 0,59cm de
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espessura e 2,98cm de comprimento, sem alteragdo na parede da vesicula urinaria e
linfonodos mesentéricos.Os nddulos no rim esquerdo e direito ndo foram observados.
Dessa forma, em vez de fazer as trés doses de COP como descrito no protocolo da
quimioterapia para este medicamento, foram feitas somente duas doses, o qual na terceira
o mesmo foi trocado pelo quimioterapico antineoplasico clorambucila, visando ter menor
efeito colateral, embora algum efeito redutor sobre as células do intestino e rim, além de

manter as medidas normais de vesicula urinéria e linfonodos mesentéricos.

2.4 TRATAMENTO TERCIARIO COM CLORAMBUCILA

Antes da aplicacdo do COP secundario um novo leucograma apresentou reducao dos
niveis de leucocitos para abaixo de 2.000/ul, sendo aplicado filgrastim (rHu G-
CSF)(Filgrastine ®). O nivel de leucdcito apos aplicacdo do medicamento subiu para 35,9
mil/ul, no entanto, o hemograma ainda apresentava hematdcrito com 16% (abaixo dos
niveis normais) e presenca de bastdo, e o bioquimico com creatinina com 0,59mg/dI
(abaixo dos niveis normais), e alanina-aminotransferase (ALT) igual a 348 U/L, onde o
normal e até 0,83 U/L. Portanto, foi alterado o protocolo para aplicagdo de dois mg de
clorambucilapor VO por trés dias consecutivos com intervalo de 21 dias entre um ciclo e
outro e 5 mg de prednisolonapor VO, todos os dias, no mesmo horario.

Uma semana ap0s a troca do protocolo foi interrompido a administracdo do
probidtico, pois as fezes apresentavam com coloracdo normal, menos fétidas e levemente
pastosas, com pequenos episddios de nduseas e raros episodios de vomitos, ocorrendo
somente apods alimentacdo com frequéncia de apenas uma vez ao dia.

Apos o primeiro ciclo de clorambucila, foi realizada a ultrassonografia, na qual foi
observado uma reducdo nas dimensdes do ileo medindo 2,38cm de comprimento e
0,54mm de espessura, € 0 nddulo renal esquerdo de 0,46 por 0,47mm,remissdo das
alteracdes na parede da vesicula urinaria e dos linfonodos mesentéricos.O protocolo foi

mantido devido a eficacia na resposta e reducao dos sinais clinicos.

2.5 CONCLUSAO DO CASO CLINICO

Quinze dias apos o tratamento com a clorambucila a paciente iniciou a alimentagéo
de racdo seca em baixa quantidade, bem como a ingestdo de liquidos, no entanto, foi
mantido por mais algumas semanas a sonda esofagica, caso a paciente voltasse a ndo se

alimentar adequadamente, sendo retirada um més apos o inicio do tratamento.
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No dltimo ultras som realizado ap6s o segundo ciclo de tratamento com a
clorambucila em associagdo com a prednisolona, foi observado uma regressao ainda lenta
da parede intestinal medindo 0,53mm de espessura e 1,35cm de comprimento e auséncia
de alteragBes na vesicula urinaria e linfonodos mesentéricos, demonstrando que
aneoplasiapermanecia em remissdo com o tratamento, aléem de presenca discreta dos
nddulos renais com 0,70mm por 0,54mm no rim esquerdo e auséncia no rim direito.

Nos exames clinicos a paciente retornou a hidratacdo normal, mucosas
normocoradas, fezes com formato e alguns episddios esporadicos de fezes pastosas, mas
sem diarreia ou fezes liquidas, auséncia de vomitos e enjoos. Deste modo manteve o
protocolo conforme recomendado por Bado (2011).

Foram feitas terapias adjuvantes pensando na melhoria do bem-estar animal e na sua
qualidade de vida, com manejo antiestresse, limpeza constante da caixa de areia, troca e
limpeza da vasilha de racdo; agua mantida sempre fresca e limpa, sendo trocada

regularmente, apos o retorno da ingestao espontaneamente de alimentos e liquidos.

3 DISCUSSAO

Considerando animais positivos para FeLV, deve-se ponderar a capacidade de
replicacdo viral persistentemente em diversos 0Orgdos, com capacidade de provocar
oncogenicidade, imunossupressao e citotoxicidade, ou seja, destruir outras celulas através
da liberacdo de certas substancias nocivas, podendo atingir rins, vesicula urinaria, intestino
delgado e linfonodos mesentéricos, provocando linfomas, leucemias, imunodeficiéncia e
até mesmo a morte caso ndo sejam tratados (Sherding, 2013). As lesfes linféides
observadas nos exames de ultrassonografia deste estudo estdo em acordo, portanto, com o
que é descrito na literatura, ainda que ndo tenham sido observadas todas as lesbes
possiveis.

Ainda de acordo com Sherding (2013), alifomagénese gera espessamento infiltrativo
difuso do intestino, podendo ocasionar obstrucdo parcial ou total do limen, provocando
perda de peso, vomito, diarreia e inapeténcia, sinais que levaram o animal a necessidade de
atendimento neste relato, além do aumento dos linfonodos mesentéricos e diversas
formacdes neoplasicas em dérgaos distintos, como nddulos renais e espessamento da parede
da vesicula urinaria, também observados no caso relatado.

Nos casos de pacientes FeLV negativos com faixa etaria acima de dez anos a

conduta clinica recomendada é optar pela bidpsia intestinal, com o intuito de diferenciar

Braz. J. Hea. Rev., Curitiba, v. 3, n. 3, p. 4135-4148 may./jun. 2020. ISSN 2595-6825



Jerazilian Journal of health Deview

linfoma alimentar de doencas inflamatorias intestinais, comum nessa faixa etéria e rara em
pacientes mais jovens (Tomé, 2010). No caso descrito, por se tratar de uma paciente FeLV
positivo e jovem apresentando quadro clinico delicado e com possibilidade de obstrucdo
parcial ou até mesmo total do lumen intestinal ndo foi realizado a bidpsia, pois além de
poder apresentar um resultado nebuloso, seria demorado e dispendioso.

Como descrito na literatura foi determinado, portanto, a quimioterapia neoadjuvante,
realizada precocemente, com o0 objetivo de aumentar a eficdcia do tratamento, pois
linfomas mediastinos e multicéntricos sdo bastante comuns em felinos com faixa etaria
préxima a apresentada pela paciente e 50% dos linfomas renais ocorrem em gatos FeLV
positivos (Tomé, 2010; Bado, 2011; Sherding, 2013). O tratamento foi estipulado, visando
assim, a reducdo e remissdo da neoplasia sem realizacdo da cirurgia para biopsia, por se
tratar de uma suspeita de linfoma com capacidade obstrutiva comuns em linfomas
alimentares e intestinais, sendo feito o monitoramento semanalmente para acompanhar a
resposta quimioterapica nos orgaos com alteracGes anatbmicas em relacdo ao tratamento
estipulado.

Ha varios protocolos quimioterapicos para o tratamento de linfomas, uma vez que a
quimioterapia € a melhor escolha para remissdo completa e duradoura dessas neoplasias.
Portanto, foi determinado primariamente o protocolo COP, por serem drogas de elei¢éo
devido sua répida resposta celular, baixo custo, tempo de tratamento, eficacia em relagédo
ao tipo de tumor, embora sua toxicidade seja relativamente alta comparada com outros
protocolos quimioterapicos como a clorambucila, cuja a qual tem uma resposta celular
menor em relagdo ao COP, mas raramente apresenta efeitos colaterais (Campos, 2013).0
protocolo COP contém ciclofosfamida que provoca efeitos tdxicos como leucopenia,
émese, diarreia e anorexia, sinais clinicos apresentados pelo caso relatado durante o
tratamento com este quimioterapico.

A vincristina, outro farmaco utilizado no protocolo COP, causa neurotoxicidade
tardia (Bado, 2011), sintoma clinico ndo observado na paciente, possivelmente pela
interrupcao do tratamento. Mas apresentou alterac6es nas células sanguineas circulantes e
nos 6rgaos hematopoiéticos centrais, com reducdo na porcentagem do hematocrito (16%
valores normais variam entre 24 a 45%) e valores normais de hemécias. Para evitar tais
alteracdes comuns no uso deste protocolo foi administrada a suplementacdo vitaminica,

justificando os valores normais de hemacias.

Braz. J. Hea. Rev., Curitiba, v. 3, n. 3, p. 4135-4148 may./jun. 2020. ISSN 2595-6825



Jerazilian Journal of health Deview

A prednisolona utilizada tanto no protocolo COP, quanto em associacdo com a
clorambucila raramente tem efeito colateral em felinos, apesar da perda da massa muscular
e alteracbes hepéticas com aumento nos niveis de ALTpara 348U/L, valor normal até
0,83U/L, ndo foram observados demais efeitos colaterais provocado por este
quimioterapico.

Portanto, com o protocolo COP a paciente apresentou aumento na frequéncia da
émese, agravamento na diarreia, encontrando-se intermitente e liquida e com rajas de
sangue, além do odor extremamente fétido, acentuada perda de peso e massa muscular,
perda total do apetite ja reduzido antes do tratamento, 0 que acentuou o estado de anorexia.
Uma semana apOs o protocolo anterior, foi administrada a segunda dose de COP,
obedecendo o periodo entre farmacos como recomendado por Campos (2013) e a paciente
apresentou bastante apatica, com aumento acentuado da nausea e vOmito, diarreias
extremamente liquidas e fetidas, devidos os efeitos colaterais do quimioterapico.

Apos a segunda dose de COP foi observado tambem uma reducdo acentuada na
quantidade de leucdcitos globais, ficando abaixo do valor recomendado para aplicacdo
quimioterapica, menos de 2000/ul (recomendado é acima de 2500/ul), devido a
imunossupressao que tanto o farmaco quanto o proprio virus causam. Deste modo foi
recomendado a mudanca de protocolo apds a utilizacdo de Filgastrine® que tem efeito
sobre a medula para produzir glébulos brancos e aumentar o nimero de células de defesa
no animal.

No entanto, devido aos diversos efeitos colaterais, além da reducdo no teor de
creatinina (0,59mg/dl, valores normais acima de 0,8mg/dl), a presenca de bastdo que
significa um aumento na producéo de leucocitos pela medula na tentativa de suprir a sua
reducdo na corrente sanguinea, e 0 aumento acentuado no valor de ALT(348U/L, sendo o
valor normal < 0,83U/L), foi alterado o protocolo quimioterapico, visando melhorar a
qualidade de vida e estado geral da paciente conforme recomendado por Tomé (2010) e
Campos (2013).

O protocolo quimioterapico adotado foi clorambucila em associacdo com a
prednisolona, que também apresenta acdo celular em casos de linfoma, além de raramente
apresentar efeitos colaterais, podendo ocorrer letargia, anorexia, diarreia e sepse, efeitos
reduzidos na paciente apds a troca dos medicamentos, levando a recuperacdo do estado de
alerta, apetite, fezes e urinas normais, assim como a hidratacdo e mucosas, com reducédo e

auséncia de nausea e vomitos (Campos, 2013).
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A clorambucila em associagdo com a prednisolona foi utilizada obedecendo os
intervalos de administracdo, por meio de pulsoterapia feita durante trés dias consecutivos e
intervalos de 21 dias, proporcionando a morte de células tumorais e a recuperacdao das
células normais (Campos, 2013), justificando a resposta aos efeitos colaterais e celulares.

A resposta celular do protocolo COP foi evidente, apresentando reducéo inicial
discreta da espessura da parede intestinal nas duas fases de tratamento com este
medicamento, sendo que na segunda dose de COP houve uma remissdo do nédulo renal
localizado no rim direito e esquerdo, sem recidivas na parede da vesicula urinaria e
linfonodo mesentérico. Com a administracdo da clorambucila os efeitos colaterais
reduziram, e continuou a diminuigdo da espessura e comprimento da parede intestinal, no
entanto apresentando o aparecimento de um nédulo renal do lado esquerdo e auséncia do
nodulo renal direito. Deste modo observa-se uma menor resposta celular da clorambucila
como relatado por Lanore e Delprat(2004) e Bado (2011). Leva-se por ultimo em
consideragédo, que apesar do nddulo renal, a clorambucila aumentou a qualidade de vida do
animal e a manteve estavel para sua recuperacao.

Devido aos altos custos, e poucos estudos sobre e os diversos efeitos colaterais
causados por imunomoduladores os mesmos ndo foram utilizados, quanto aos antivirais
ndo foram utilizados por se tratar de uma doenca com aparecimento de sintomas apos dois
anos de infec¢do, o qual tem sua eficacia reduzida quanto ao nivel de carga viral em

paciente felino FeLV positivo.

4. CONCLUSAO

A clorambucila, apesar de apresentar um menor nimero deefeitos colaterais em
relacdo ao protocolo COP, tem uma menor resposta quanto a remissdo das alteracfes
tumoraisdos 6rgdos, podendo gerar um reaparecimento do nddulo renal, apesar do seu
discreto tamanho.

A resposta celular do COP foi como esperada, apresentando uma remissdo dos
nddulos renais, dos linfonodos mesentéricos e da espessura da parede da vesicula urinaria,
além de reduzir o espessamento da parede intestinal acentuadamente apos a primeira dose,
entretanto,com muitos efeitos colaterais inviabilizando a continuidade do tratamento.

O COP apesar de apresentar diversos efeitos colaterais foi ideal para a rapida
reducdo das dimensodes alteradas da parede do intestino, o qual reduziu o comprimento de

11,36 cm para 3,71cm, evitando assim, a sua obstrucdo total ou parcial. O protocolo com
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clorambucila em associacdo a prednisolona foi determinante para manter a remissdo do
espessamento intestinal, no linfonodo mesentérico e da parede da vesicula urinaria. Ao
final do protocolo utilizando clorambucila, pdde-se verificar a melhora do estado geral do

animal e da qualidade de vida, embora com o discreto aumento do nédulo no rim esquerdo.
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