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RESUMO

Dentre as afeccdes gastrointestinais, o linfoma alimentar e a doenca
intestinal inflamatéria estdo entre as mais prevalentes em felinos domésticos que
apresentam diarreia e vémitos crénicos. O diagnoéstico dessas duas enfermidades
é complexo e de dificil concluséo, tendo em vista que apresentam sinais clinicos
iguais, resultados clinico patologicos e de imagem diagndstica muito semelhantes
e similaridades histopatologicas e imunohistoquimicas. Este trabalho consistiu em
uma revisdo de literatura a respeito do Linfoma Alimentar (LA) e da Doenca
Intestinal Inflamatéria (DIl) em gatos domeésticos sob a perspectiva da
ultrassonografia a fim de reunir conhecimento atualizado a respeito desse assunto.
Tanto o linfoma alimentar quanto a doenca intestinal inflamatéria causam
espessamento da parede intestinal visivel ao ultrassom, sendo o espessamento do
duodeno, jejuno e/ou ileo o principal achado ultrassonografico nos animais com
suspeita das duas enfermidades. O padrdo ouro para o diagndstico e diferenciacao
dessas duas doencas continua sendo associacdo de testes imunohistoquimicos
com ensaios de clonalidade. No entanto, uma demanda por formas diagnosticas
menos invasivas e mais seguras tem contribuido para o avango das técnicas
ultrassonograficas, incluindo o uso de meios de contraste ultrassonografico para
aprimorar a visualizagédo e estudo da microcirculagéo tecidual que pode ser uma
alternativa para animais que ndo podem ser submetidos a procedimentos

anestésicos e/ou cirdrgicos.

Palavras chave: Vomito cronico, diarreia cronica, gato, contraste, microbolhas.
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ABSTRACT

Considering the gastrointestinal disorders, alimentary lymphoma (AL) and
inflammatory bowel disease (IBD) are two of the most prevalent diseases in
domestic cats that present diarrhea and chronic vomiting. The diagnosis of these
two diseases is complex and difficult to conclude, considering that they manifest the
same clinical signs, equivalence in clinico-pathological tests and in diagnostic
imaging; and histopathological and immunohistochemical similarities. This study
was a literature review about alymentary lymphoma and inflammatory bowel
disease in domestic cats from the perspective of diagnostic imaging in order to
gather updated knowledge on this subject. Both alymentary lymphoma and
inflammatory bowel disease cause thickening of the intestinal wall visible on
ultrasound, with the thickening of the duodenum, jejunum and/or ileum being the
most prevalent ultrasound finding in animals with these diseases. The gold standard
for the diagnosis and differentiation of both diseases remains an association of
immunohistochemical tests with clonality essays, however, a demand for less
invasive and safer diagnostic forms has contributed to the improvement of
ultrasonography techniques, including the use of microbubbles as contrast agent to
improve visualization and study of tissue microcirculation. This technology can be
an alternative for animals that cannot be subjected to anesthetic and/or surgical

procedures.

Key-words: chronic vomiting, chronic diarrhea, cat, contrast, microbubbles.
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1. LOCALIZAGCAO E ESTRUTURA

A aluna cumpriu seu estagio supervisionado obrigatorio na SCAN — Medicina
Veterinaria Diagnoéstica no periodo de 27 de janeiro a 23 de marco de 2020, sob
supervisdo do médico veterinario Jodo Ricardo Nardotto. Foram cumpridas 360

horas de atividades curriculares na area de diagnostico por imagem.

O centro de diagnostico por imagem SCAN fica localizado no setor SHC/AOS
4/5, bloco D, loja 59, Parte A, Edificio Pampulha, no bairro Octogonal na cidade de
Brasilia, DF. O funcionamento acontece de 09:00 as 18:00h, de segunda a sexta
feira e de 09:00 as 14:00h no sabado para realizacdo de exames de imagem com
pré agendamento realizado por telefone, email ou presencialmente e para exames

de imagem considerados emergenciais.

A clinica realiza exames na area de diagnostico por imagem incluindo,
ultrassonografia, ecocardiograma, eletrocardiograma, radiologia, endoscopia,
rinoscopia, colonoscopia e tomografia computadorizada, sendo necessario que o
paciente esteja anestesiado para a realizagdo dos quatro Ultimos e eventualmente
também para a realizacdo de radiografias. Desta maneira, a clinica conta com
técnicos em radiologia, médicos veterinarios, inclusive da especialidade em

anestesiologia, que ficam a disposicao durante todo o horario de funcionamento.

A infraestrutura conta com dois consultorios (Figura 1), sala de radiografia e
anexo de comando do aparelho radiogréfico (Figura 2), uma sala de medicacéo
pré-anestesica (Figura 3), uma sala de tomografia e um anexo de comando da
tomografia computadorizada (Figura 4); sala de confec¢éo de laudos, sala de baias,

recepgao, sala de administragéo, copa, almoxarifado e lavanderia.
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FIGURA 1. Consultérios onde sédo realizados (A) exames ultrassonograficos
e exames e (B) consultas cardioldgicas.

FIGURA 2. (A) Anexo de Comando do aparelho radiogréafico e (B) sala de
radiografia.
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FIGURA 3. Sala de Medicacé&o pré-anestésica.

FIGURA 4. (A) Anexo de comando da tomografia computadorizada e (B)

sala de tomografia.
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A estagiaria acompanhou toda a rotina do centro de diagndstico auxiliando
na realizacdo de exames de tomografia computadorizada, incluindo as etapas da
medicacdo pré-anestésica, canulacdo de vaso sanguineo, pesagem, entubacao,
bem como posicionamento do animal, contengdo e manobras de reanimagéo
cardiopulmonar quando necessario. Também acompanhou a realizagdo dos
exames de ultrassonografia abdominal em modo B e Doppler, ultrassonografia
articular, posicionamento e contencdo para os exames radiograficos, incluindo as
etapas pré-anestésicas quando necessario bem como dos exames cardioldgicos,
ecocardiograma e eletrocardiograma. Auxiliou a realizagdo de endoscopias e,

eventualmente na confecc¢éo de laudos técnicos.

As atividades acompanhadas eram iniciadas as 08h e encerravam as 18h de
segunda a sexta, podendo eventualmente exceder o horéario em casos de maior
complexidade. Aos sabados de 08h as 14h, porém sem obrigatoriedade por parte

da estagiéria.

2. CASUISTICA

No periodo de estdgio curricular obrigatério, a aluna acompanhou a
realizagédo de 196 exames de imagem, sendo 90 tomografias, 57 ultrassonografias,
13 ecocardiogramas, 11 eletrocardiogramas, 20 radiografias e cinco endoscopias
(Figura 5) mostrando uma prevaléncia de exames tomograficos em relagdo as
outras modalidades. Esses exames foram realizados em quatro espécies
diferentes, 143 caes, 23 gatos, dois lobos-guara e uma cabra, o que evidencia um
ndmero muito maior de caes atendidos nessa modalidade da medicina veterinaria,
totalizando 169 animais, sendo 92 machos e 75 fémeas (figuras 6 e 7). Os animais
atendidos pertenciam, em sua maioria, a uma faixa etaria entre 4 e 8 anos de idade
(figuras 8 e 9), tendo um total 17 cées e cinco gatos com idade menor a trés anos,
63 cdes e 11 gatos com idade entre quatro e oito anos, 32 caes e dois gatos com
idade entre nove e 11 anos e 31 cées e cinco gatos com idade superior a 12 anos,
0 gque sugere uma maioria de atendimentos a faixa etaria de 4 a 8 anos de idade
em relagd@o a outras faixas etérias. A relagdo de racas atendidas foi representada

pelas figuras 10 e 11 para cées e gatos respectivamente. As principais suspeitas
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diagndsticas para cédes submetidos a tomografia e gatos submetidos a diversos

exames de imagem foram relacionadas no Quadro 1.

Tipo de exame

m Tomografia

m Ultrassom

m Eletrocardiograma e
Ecocardiografia

Radiografia

B Endoscopia

FIGURA 5. Relacdo dos exames de diagnostico por imagem acompanhados

durante o periodo de estagio na SCAN-Medicina veterinaria diagndstica.

Espécies

1]

m Cées

m Gatos

m Lobos Guara
Cabra

FIGURA 6. Relacéo das espécies atendidas durante o periodo de estagio na SCAN-

Medicina Veterinaria Diagnéstica
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100 Sexo
80
60
40
20 10
- 2 0 0 1
O SO
Gatos Lobo Guara Cabra Total

m Machos mFémeas

FIGURA 7. Relagéo de machos e fémeas por espécie.

Faixa etaria dos caes

70 63
60
50
40 32 31
30
20 17
o
0

0a3anos 4 a 8 anos 9allanos Acima de 12 anos

m Idade dos caes (%)

FIGURA 8. Faixa etaria de cées atendidos durante o periodo de estagio na SCAN-Medicina
Veterinaria Diagnéstica.

Faixa etaria dos gatos

12 11
10
8

5
z 3 :
: mm B
0
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FIGURA 9. Faixa etaria dos gatos atendidos durante o periodo de estagio na SCAN-

MedicinaVeterinaria Diagnostica
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FIGURA 10. Relacéo de racas de cédes atendidas durante o periodo de estagio na SCAN-
Medicina Veterinaria Diagnostica.

Racas de Gato
Bengal mmm 1
Maine Coon HEE— 2
Persa EG—— 3
Ragdoll wemm 1
SRD e 16
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18

B Racas de Gato

FIGURA 11. Relacao das racas de gato atendidas durante o periodo de estagio na SCAN-
Medicina Veterinaria Diagnostica.
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QUADRO 1. Principais suspeitas diagnosticas de caes que passaram por exame
de tomografia e gatos submetidos a diversos exames de imagem durante o periodo

de estdgio na SCAN-Medicina Veterinaria Diagnostica.

Suspeita ~
Cll’nica/DiFf):lgnéstico SEUE s Leli
Colapso traqueal 0 1 1
Corpo estranho 2 0 2
Discopatia geral 0 4
Discopatia lombossacra 0 6 6
Discopatia toracolombar 0 17 17
Disopatia cervical 0 8 8
Fratura de vértebra 0 2 2
Gastroenterite 2 0 2
Linfoma 3 0 3
Metastases* 1 1 2
Neoplasia abdominal 3 9 12
Neoplasia de coluna 1 4 5
Neoplasia de cranio 2 15 17
Neoplasia de torax 4 0 4
Neoplasia traqueal 0 2 2
Otite 1 3 4
Peritonite Infecciosa Felina 2 0 2
Pneumonia 0 1 1
Sindrome de cauda equina 0 1 1
Trauma craniano 0 1 1
Vestibulopatia 2 2 4

* Metastases identificadas em diferentes érgaos.
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3. DISCUSSAO

A aluna acompanhou, na maior parte do estagio obrigatério, a realizac&o das
tomografias, ja que o centro que abrigou o estagio é referéncia na tecnologia, porém
no referido periodo, a quantidade de radiografias realizadas ndo corresponde a
quantidade de radiografias acompanhadas pela estagiaria, o que também é
explicado pela necessidade maior de estagiérios de medicina veterinaria no auxilio
aos anestesistas durante a realizagdo da tomografia, tendo em vista que havia
muitos estagiarios do curso de radiologia que auxiliavam mais nos exames

radiograficos.

A maior parte dos exames tomograficos realizados em cées foi para casos
em que as suspeitas principais envolviam discopatias ou neoplasias. Levando-se
em consideracdo que a maioria dos pacientes com suspeita de fratura de vértebra
tinha também a suspeita de discopatias, podemos considerar a somatoria das duas
como a maior demanda pela tomografia. Isto se justifica pelo fato da tomografia ser
0 exame com maior sensibilidade, disponivel & época, para o diagnostico correto

desta afecgéo, bem como sua avaliagéo.

No caso dos gatos, a maior parte das suspeitas clinicas estava relacionada
as neoplasias de térax seguidas pelas abdominais. Isso pode ser explicado pelo
fato da regido do Distrito Federal e entorno possuir um alto indice de gatos néao
vacinados e que tém livre acesso a rua, principalmente nas regides periféricas do
DF, envolvendo-se em brigas e ficando vulneraveis a doengas virais como a infegéo
pelo virus da leucemia felina (FeLV), que predispbe ao aparecimento de neoplasias
como o linfoma multicéntrico, alimentar, e principalmente o linfoma mediastinico
que é muito prevalente entre os felinos (NORSWORTHY, 2011).

De uma maneira geral, 0 estagio curricular permitiu que a estagiaria tivesse
uma vivéncia enriquecedora na area de diagndstico por imagem, contribuindo para
sua evolucdo académica e profissional vivenciando a rotina dessa area que vem
sendo cada vez mais necessaria e solicitada para o diandstico mais preciso dentro

da medicina veterinaria.
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ALIMENTAR EM FELINOS DOMESTICOS SOB A PERSPECTIVA DA
ULTRASSONOGRAFIA — UMA REVISAO DE LITERATURA

23



24

1. INTRODUCAO

Dentro da medicina veterinaria felina, um dos desafios diagnésticos é a
elucidacdo das doengas gastrointestinais. Essas enfermidades possuem
manifestacbes clinicas inespecificas e necessitam de varias etapas para um
diagndstico preciso, incluindo histérico clinico, exames de sangue e urina, além de

exames de imagem e biopsia (BARAL, 2011).

Dentre as afecgOes gastrointestinais, o linfoma alimentar (LA) e a doenga
intestinal inflamatoria (DIl) estdo entre as de maior ocorréncia em felinos
domeésticos que apresentam diarreia e vomitos crénicos, podendo estes sinais
clinicios se estenderem por semanas ou meses, comumente sendo associados a
anorexia e perda de peso gradual (JERGENS, 2012; SABATTINI et al., 2016; e
PAULIN et al.,, 2018). Deve-se considerar como diferenciais diagnésticos:
indiscricdo alimentar, presencga de corpo estranho, parasitoses, endocrinopatias,
doengas metabdlicas, processos infecciosos e neoplasias (BARAL, 2011, p.619-
787; e PAULIN et al., 2018).

O diagnostico do LA e da DIl é de dificil conclusdo. Faz-se necessario
descartar primeiro outras afec¢gbes do trato gastrointestinal por meio de exames
clinicopatolégicos e do diagnéstico por imagem. A maior dificuldade diagnéstica se
encontra no fato de que as duas afeccdes apresentam sinais clinicos, resultados
clinicopatolégicos e da imagem diagnéstica muito semelhantes, além de possuirem
similaridades histopatologicas (SABATTINI et al., 2016).

O exame ultrassonogréfico permite a visualizacdo e mensuracdo das quatro
camadas da parede intestinal, as quais séo identificadas com serosa, muscular,
submucosa e mucosa (PENNINCK et al., 2010; ZWINGENBERGER et al., 2010; e
WINTER et al., 2014). O LA e a DIl causam espessamento da parede intestinal
como um todo, sendo o espessamento do duodeno, jejuno e/ou ileo o principal
achado ultrassonografico em animais com suspeita das duas enfermidades. A
associacdo de testes imunohistoquimicos com ensaios de clonalidade através de

PCR é hoje o método mais confiavel para a diferenciagdo entre as duas
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enfermidades (SABATTINI et al., 2016; e PAULIN et al. 2018). No entanto, além do
alto custo financeiro dos testes de clonalidade, a execugdo demanda a coleta de
fragmento intestinal para biopsia por meio de endoscopia, laparotomia ou
laparoscopia, técnicas consideradas invasivas e que envolvem riscos para 0S
pacientes (ZWINGENBERGER et al., 2010).

Devido as dificuldades para diferenciar o LA e a DIl e ao avango das técnicas
de diagnéstico por imagem, o presente trabalho consiste em uma revisédo de
literatura a respeito das referidas enfermidades, sob a perspectiva do diagnéstico
por imagem, principalmente a ultrassonografia, a fim de apresentar conhecimento
atualizado a respeito dessa ferramenta diagnostica de fundamental importancia na
medicina veterinéria felina e langar novas perspectivas acerca do diagnostico

diferencial dessas enfermidades intestinais.
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2. DESENVOLVIMENTO
2.1. TRATO GASTROINTESTINAL ABDOMINAL DOS FELINOS
2.1.1. ANATOMIA, HISTOLOGIA E ASPECTOS ULTRASSONOGRAFICOS

A porcdo abdominal do trato gastrointestinal (TGI) se inica no diafragma e
termina na entrada da pelve. Nela estdo o estdbmago, figado, pancreas, intestino
delgado, intestino grosso e linfonodos adrticos lombares, renais, iliacos mediais,
iliacos internos, ileocecais, hepaticos, jejunais, esplénicos, pancreatoduodenais,
gastricos, colicos, sacrais e célicos caudais (BUDRAS et al., 2012 e PENNINCK &
D’ANJOU, 2015).

A parte abdominal do TGl inicia na por¢géo mais caudal do es6fago, quando
este passa pelo diafragma, através do hiato esofagico do diafragma, onde entra no
estbmago. O estdbmago divide-se em 0stio céardico, fundo, corpo, antro e 0stio
pilérico/piloro. Sua parede divide-se em camadas denominadas: mucosa,
submucosa, muscular e serosa. O estdbmago se liga ao intestino delgado pelo piloro
e é drenado pelos linfonodos esplénicos, pancreatoduodenais e gastrico, quando
este esté presente (BUDRAS et al., 2012).

O péncreas € um 0Orgdo parcialmente nodular dividido em corpo, lobo
esquerdo e lobo direito. Ele possui dois ductos excretores: o ducto pancretico e o
ducto colédoco, também chamado de ducto biliar comum. O ducto pancreatico
desemboca no colédoco ou segue junto a este até a papila duodenal maior. Essa
regido é drenada pelos linfonodos pancreatoduodenais seguidos pelos hepaticos e
jejunais (BUDRAS et al., 2012).

O figado é um 6rgao parenquimatoso que tem uma face diafragmética, em
contato com o diafragma, e uma face visceral voltada para os 6rgdos da cavidade
abdominal e é divido em: lobo quadrado, lobo caudado, lobo direito, lobo esquerdo,
e dois processos: processo caudado e processo papilar. Sua drenagem linfatica é

feita pelos linfonodos hepéticos.
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O Intestino, 6rgao tubular que inicia apés o piloro como intestino delgado e
termina como intestino grosso no canal anal, possui uma estratificacdo parietal,
assim como o estdbmago, dividida em camadas: mucosa, submucosa, muscular e
serosa (Figura 12). A mucosa corresponde a por¢cao mais interna da parede
intestinal, onde estdo as vilosidades intestinais delimitando o limen; ja a serosa
corresponde a camada mais externa (BUDRAS et al.,, 2012). Nos felinos séo
encontradas algumas particularidades anatdomicas. O ducto pancreéatico maior
desemboca no ducto biliar comum (colédoco) antes de entrar no duodeno. Essa
conformacdao pode ser considerada a razdo pela qual os felinos manifestam doenca
hepatobiliar, colangite e pancreatite de forma concomitante (Harvey & Greeffydd-
Jones, 2010).

FIGURA 12. llustragéo de uma porc¢ao do intestino delgado. Em destaque: camadas
da estratificagéo intestinal: serosa (A), muscular (B), submucosa (C) e mucosa (D)
(adaptado de BUDRAS et al., 2012).

O intestino grosso é formado pelo ceco, colon, reto e canal anal. O ceco e 0
célon séo drenados pelos linfonodos colicos. O ceco possui um formato espiralado
e é dividido em &pice e corpo e pode ser considerado como um diverticulo do célon,

comunicando com este através do Ostio cecocolico. Bem proximo a ele esta
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localizado o 6stio ileal que é a ligacdo entre o ileo e o célon. A regido onde se
encontram os dois Ostios é chamada de juncéo ileocecocdlica (BUDRAS et al.,

2012). As divisbes do intestino grosso foram destacadas na Figura 13.

FIGURA 13. llutragdo respresentando o intestino grosso de um animal. Em
destaque: ceco (A), colon ascendente (B), célon transverso (C), c6lon descendente
(D) e reto (E) (adaptado de BUDRAS et. al., 2012).

O intestino delgado é dividido em trés porc¢des, duodeno, jejuno e ileo. Ele
inicia a partir do piloro e se estende até o inicio do intestino grosso no final do ileo,
sendo o jejuno a parte mais extensa do intestino delgado e o ileo a parte mais curta.
O duodeno é dividido em trés partes: descendente, onde se localizam as papilas
duodenais maior e menor; transversa e ascendente e é drenado pelos linfonodos
hepéaticos, gastricos e pancreatoduodenais. Apés o duodeno se inicia o jejuno que

se distribui amplamente pela parte ventral esquerda da cavidade abdominal e é
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drenado pelos linfonodos jejunais, e, por fim, o ileo que termina na jungdo com o
célon ascendente do intestino grosso e é drenado pelos linfonodos jejunais e
colicos (BUDRAS et al., 2012 e PENNINCK & D’ANJOU, 2015). Todo o trajeto do

intestino delgado pode ser acompanhado na Figura 14.

FIGURA 14. llustracao dos 6rgaos presentes na cavidade abdominal de um animal.
Em destaque: Parte cranial do duodeno (A), parte transversal do duodeno (B), parte
ascendente do duodeno (C), parte transversa do duodeno (D), inicio do jejuno (F), flexura
duodenojejunal (G), prega ileocecal (H) e ileo (I) (adaptado de BUDRAS et al., 2012).

Macroscopicamente € possivel perceber no intestino delgado dobras da
mucosa e submucosa formando inimeras pregas que sao constituidas pelos vilos
ou vilosidades intestinais. Entre um vilo e outro existem orificios por onde as
glandulas intestinais se comunicam com o limen (JUNQUEIRA & CARNEIRO,
1999). Nas figuras 15 e 16 podemos visualizar a estrutura histologica de cada
camada da estratificagéo parietal do intestino delgado de uma maneira geral.

O epitélio da mucosa do intestino delgado € constituido por células
absortivas, que absorvem a maior parte dos nutrientes; caliciformes, que produzem
muco; enteroenddcrinas que secretam horménios polipeptidicos; células de
Paneth, que excretam secrec¢des aciddfilas; e células M, que detectam antigenos
no limen e transportam aos linfonodos (JUNQUEIRA & CARNEIRO, 1999).
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A renovacdo celular do intestino ocorre gragas a presenca de células tronco
na base das microvilosidades e ocorre em uma taxa muito elevada. Tal renovacao
€ a explicagdo do intestino ser um o6rgdo muito suscetivel a condicdes e
enfermidades que influenciam na mitose, inclusive tratamentos medicamentosos
para neoplasias, que acabam diminuindo a mitose celular e prejudicam a reposicao
das células epitaliais quando essas vao sendo descartadas, ocasionando atrofia do
epitélio, o que dificulta a absor¢do de nutrientes e pode resultar em sindrome de
mal-absor¢éo e inanigdo. (JUNQUEIRA & CARNEIRO, 1999).

FIGURA 15. llustragéo representando o intestino delgado. Podemos ver em um pequeno
aumento uma glandula intestinal (A), aspecto geral da mucosa intestinal (B) e um Vilo (C).
As estruturas em destaque sao: células caliciformes (1 e 8), mitoses (2), células de Paneth
(3), Fibras musculares lisas (4 e 6), vilos (5), um capilar (7) e linfécitos (8) (adaptado de
JUNQUEIRA & CARNEIRO, 1999).

FIGURA 16. llustracéo representando as quatro camadas da parede do intestino delgado.
Em destaque: mucosa, submucosa, muscular e serosa (adaptado de JUNQUEIRA &
CARNEIRO, 1999).
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Em relacdo aos apectos ultrassonograficos do TGI, é possivel fazer uma
avaliagcdo ampla do TGl abdominal, tornando possivel que avaliemos os principais
orgaos acometidos pelo LA e pela DIl, porém, por vezes, conseguimos visualizar a
porcdo mais distal do es6fago antes de entrar no estbmago, entretanto ele € muito
dificil de ser avaliado com o uso da ultrassonografia devido a interferéncia do ar
presente nos pulmdes que envolvem este 6rgdo no toérax. Ainda assim, sua porgao
cervical pode ser avaliada (PENNINCK & D’ANJOU, 2015).

O estbmago é a por¢do mais larga do TGl podendo ser localizada pelo seu
aspecto rugoso. A ultrassonografia permite a visualizacdo e avaliagdo das quatro
camadas da estratificacdo parietal do estdmago e intestino e a avaliagao
morfolégica dos trés segmentos do intestino delgado, bem como sua motilidade
relativa. Também possibilita a avaliacdo da jungéo ileocecocolica em felinos e dos
segmentos do intestino grosso: céco e colon. (PENNINCK et al., 2010;
ZWINGENBERGER et al., 2010, WINTER et al., 2014 e PENNINCK & D’ANJOU,
2015).

Quanto ao intestino delgado, 6rgdo de maior envolvimento de LA e DII, é
possivel diferenciar o duodeno, jejuno e ileo ultrassonograficamente por sua
localizacdo, estratificacdo e pela proximidade as estruturas adjacentes.
(GASCHEN, 2011). A Figura 17 mostra cada seguimento do intestino delgado

avaliado durante o exame ultrassonogréfico e a divisdo das camadas parietais.

Em gatos, podemos localizar a jungéo entre o piloro e o duodeno na porgao
medial do abdémen, caudal ao hilo hepatico. O duodeno localiza-se na porgéo
lateral do abddémen direito e cursa lateralmente ao rim. A papila duodenal maior é
visivel na maior parte dos gatos e costuma medir entre 2,9 e 5,5 mm. O Jejuno se
localiza na porgdo médio caudal do abdémen e o ileo na por¢cdo medial direita do
abdémen e medial ao duodeno. E possivel a avaliagéo do peristaltismo duodenal e
jejunal, que é de, aproximadamente, uma contracao por minuto em animais higidos
e deve ser sempre feita durante a varredura ultrassonogréfica abdominal.
(GASCHEN, 2011).
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FIGURA 17. Demonstragéo ultrassonografica em corte longitudinal do duodeno (1),
jejuno (2) e ileo (3). Em (4) observa-se o ileo em corte transversal e em (1) observa-se
a estratificacdo das camadas: mucosa (A), submucosa (B), muscular (C) e serosa (D)
(adaptado de WINTER et al., 2014).

Quanto a diferenciacdo das camadas da estratificacdo intestinal, sabe-se
gue a mucosa representa mais de 50% da parede do duodeno e jejuno, diminuindo
sua espessura conforme a varredura ultrassonogréfica avanca caudalmente, tendo
no ileo entre 15 e 24%, quando medido na altura da vilosidade e entre as
vilosidades, respectivamente; sendo assim, a camada mais espessa passa a ser a
submucosa, quando esta é medida na vilosidade, e a muscular quando a medi¢éo
é feita entre as vilosidades no corte transversal (DI-DONATO et al., 2014). Nas
figura 18 e 19 podemos visualizar os locais de medicdo do ileo entre vilosidades e

em cima da vilosidade.

Os valores considerados normais, de acordo com DI-DONATO (et al., 2014),

para as medidas das camadas intestinais de felinos estéo listados na Tabela 1.
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FIGURA 18. ileo em corte transversal evidenciando o local de medicdo das
camadas da parede intestinal entre as vilosidades (1) e na vilosidade (2) (adaptado
de WINTER et al., 2014).

FIGURA 19. llustracao representando a mensuracéo da parede intestinal em corte
longitudinal de ileo onde estdo evidenciadas as camadas (a) mucosa, (b)
submucosa e (c) muscular (DI-DONATO, et al., 2014).
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TABELA 1. Medidas norais de espessura das camadas parietais (mm) de acordo com

a porc¢éo do intestino delgado para felinos (Adaptado de DI-DONATO et al., 2014).

_ ileo (entre ileo
Duodeno Jejuno o o

vilosidades) (vilosidade)
Mucosa 1,27 (0,17+-) 1,20 (0,14+-) 0,49 (0,08+-) 0,46 (0,08+-)
Submucosa 0,36 (0,04+-) 0,36 (0,04+-) 0,53 (0,09+-) 1,49 (0,29+-)
Muscular 0,28 (0,07+-) 0,35(0,05+) 0,65(0,1+) 0,66 (0,11+-)
Serosa 0,29 (0,03+-) 0,31 (0,04+) 0,38 (0,07+-) 0,38 (0,08+-)
Parede Total 2,20 (0,017+-) 2,22 (0,18+-) 2,04 (0,17+-) 3,00 (0,28+-)

Na maioria dos pacientes € possivel visualizar ultrassonograficamente os
principais linfonodos envolvidos na drenagem do TGI: hepaticos, gastricos,
pancreatoduodenais, esplénicos, jejunais, ileocecais, cdlicos, renais, aodrticos
lombares, iliacos mediais, iliacos internos, sacrais e coélicos caudais. Os linfonodos
mais superficiais sdo mais facilmente localizados em cées e gatos, principalmente
em animais jovens, e sdo geralmente isoecogénicos ou hipoecogénicos em relagao
ao tecido lipidico a sua volta, com ecotextura homogénea, com margens bem
delimitadas e de formato oval. A avaliacdo dos linfonodos abdominais € de suma
importancia, considerando que eles fazem a drenagem dos 6rgdos do TGI,
principalmente quando existe a suspeita de processos inflamatérios, infecciosos e
neoplasicos (PENNINCK & D’ANJOU, 2015).

2.2. DOENCA INTESTINAL INFLAMATORIA E LINFOMA ALIMENTAR

Dentre as afecgdes gastrointestinais em felinos, o linfoma alimentar (LA) e a
doencga intestinal inflamatéria (DII) estdo entre as de maior importancia clinica.
Existem trés tipos principais de linfoma em felinos: mediastinal, multicéntrico e

alimentar, este Ultimo sendo o0 mais comum entre as formas de linfoma. O linfoma
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€ a neoplasia maligna mais frequente em gatos, correspondendo a pouco mais de
30% de todas as neoplasias e 90% das neoplasias hematopoiéticas. (HAYES,
2006a; NORSWORTHY et al.,, 2011; e RUSSEL et al., 2012).

O LA se resulta da infiltracdo de linfécitos-T, mais comum, ou B, mais raro,
neoplasicos principalmente nos segmentos do intestino delgado, porém, mais
raramente, pode afetar o estbmago e o intestino grosso. Sua etiopatogenia ainda
ndo esta completamente elucidada, mas varios fatores foram apontados como
possiveis causas, principalmente fatores infecciosos pelo motivo de gatos
contaminados com retrovirus, como o Virus da Leucemia Felina (FelLV), serem
mais suscetiveis a desenvolver linfoma (GIEGER, 2011; e PAULIN et al., 2018),
porém, em alguns paises, a infeccdo pelo virus tem diminuido gradativamente
enquanto os casos de linfoma tém crescido, mesmo em animais com sorologia
negativa para FelLV. Isso pode ser explicado pelo fato dos felinos estarem
alcancando uma certa longevidade, o que acarreta em uma maior ocorréncia de
neoplasias em geral. (NORSWORTHY 2011 e LITTLE 2015). Tal constatagéo néo
pode ser feita em relacdo ao Brasil, j& que a cobertura vacinal de felinos contra a
FeLV em territério nacional ainda € escassa, portanto a prevaléncia dessa doenca
se mantém alta e os casos de linfoma continuam relacionados a ela, considerando-
se que as principais caracteristicas clinicas da FelLV sao anemia,
imunossupresséao, leucemia e linfoma e que animais positivos para FeLV possuem
60 vezes maior probabilidade de desenvolver linfoma do que gatos como sorologia
negativa (BIEZUS et al., 2019).

O LA se caracteriza por infiltrados de linfocitos nas camadas do trato
gastrointestinal, com ou sem presenca de massa e pode envolver diversos 6rgaos,
como a cavidade oral, es6fago, estbmago, pancreas e figado, além dos linfonodos
mesentéricos, ou limitar-se apenas ao intestino delgado (HAYES, 2006b; e BARRS
& BEATTY, 2012). A maior dificuldade diagndstica encontra-se quando o LA afeta
apenas o intestino delgado, assemelhando-se a DIl em toda a manifestacao clinica,

exames de imagem e clinicopatolégicos (SABBATINI, 2016).

A doenga intestinal inflamatéria € um termo que surgiu para descrever um

grupo de enteropatias idiopaticas com infiltrados inflamat6rios na mucosa intestinal



36

de forma persistente (NORSWORTHY et al, 2011) e é o diagnéstico

histopatoldégico mais prevalente em gatos que apresentam diarreia e/ou vomito
persistentes (WASHABAU, et al., 2010).

A causa da DIl continua sendo desconhecida, mas em cées ja se descobriu
que ela estd ligada ao desequilibrio entre o sistema imunitario e a microbiota
presente no intestino delgado em animais geneticamente suscetiveis (PACKEY &
SARTOR, 2011).

2.2.1. CARACTERISTICAS CLINICAS

O LA e a DIl se manifestam clinicamente de forma idéntica. Os sinais sé&o
muito inespecificos e comuns as varias enfermidades do trato gastrointestinal
felino. Os principais sinais incluem vomitos e diarreia cronicos, hiporexia/anorexia,
perda de peso e letargia (HEYES, 2006b; e JERGENS, 2012). A diarreia
geralmente é do intestino delgado e pode conter muco e/ou sangue em alguns
casos. (JERGENS, 2012). No caso do linfoma, pode ser possivel, muitas vezes, a
deteccdo de massa abdominal a palpacédo, o que facilita o diagndstico (HEYES,
2006b).

Por conta da inespecificidade dos sinais clinicos, tem-se a necessidade de
descartar outras afecgBes comuns do trato gastrintestinal da lista de diagnésticos
diferencias, incluindo parasitoses, doencas metabdlicas, processos infecciosos,
outras neoplasias, além de outras condi¢des inflamatoérias. (PAULIN et al., 2018).
Os diagnosticos diferenciais para LA e DIl incluem principalmente as doencas
inflamatdrias intestinais, intolerancia ou hipersensibilidade alimentar, causas
infecciosas da inflamacgé&o intestinal, como salmonelose, parasitoses como
infecgbes por Cryptosporidium spp, Giardia spp, e nematoides em geral;
pancreatite, doenca renal, Adenocarcinoma, além de outras neoplasias do trato
gastrointestinal, tais como mastocitoma e neoplasias de células epiteliais
(NORSWORTHY, 2011; RUSSEL et al.,, 2012; LITTLE, 2015; e PAULIN et al.,
2018).
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2.2.2. DIAGNOSTICO

A inespecificidade dos sinais clinicos pode dificultar o diagndstico da LA e
da DIl devido a semelhanca com outras enfermidades que também afetam o trato
gastrointestinal em felinos. Por este motivo, os achados do exame fisico e
anamnese devem ser associados com exames complementares como hemograma,

perfil bioquimico, exames de imagem, citologia e bidpsia. (RUSSEL et al., 2012).

Os exames de hematologia e bioquimica séricas podem ajudar na excluséo
de varias enfermidades sistémicas e metabodlicas que acometem o trato
grastrointestinal. Eosinofilia, por exemplo, seria um forte indicativo para doengas
parasitarias e respostas imunomediadas em casos de hipersensibilidade alimentar
e antigenos presentes na alimentacao, enquanto linfopenia poderia estar associada
as doencas de origem viral, como o virus da imunodeficiéncia felina (FIV) e FeLV
(BATT, 2009 e COLLINS et al., 2018).

As dosagens de folato e cobalamina podem ser Uteis nos casos em que 0
felino apresenta manifestagdes clinicas de doencga do intestino delgado. Enquanto
0 primeiro € absorvido nas porcdes iniciais do intestino delgado, a absor¢do da
segunda ocorre nas por¢Oes finais (ileo), e dessa forma podem auxiliar na
identificacdo de qual segmento estd acometido, considerando que a DIl e o LA
podem causar danos aos receptores dessas duas substancias. Isso resultard em
concentracao sérica diminuida de uma ou outra de acordo com a area afetada,
desde que essa lesdo seja de forma grave e por tempo suficiente para que essa
queda nos niveis séricos ocorra. Niveis baixos de folato e cobalamina séo
sugestivos de doenca do intestino delgado difusa, achados esses compativeis com
0s quadros clinicos tanto da DIl quanto do LA, mas néo excludentes de processos
que causam lesdes intestinais graves ao epitélio (BATT, 2009; NORSWORTHY,
2011; e LITTLE, 2015).

Para excluséo da possibilidade de hipertireoidismo & importante que se dose
0 T4 total, procure por massas palpaveis na regido da tireoide e por sinais de

alteragOes cardiacas, que séo associadas a doenca. O teste de LPI é indispensavel
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para se descartar pancreatite e testes para as doencas virais de felinos, como FIV
e FeLV tamém s&o importantes para o auxilio diagnostico (BATT, 2009 e LITTLE,
2015).

E importante saber diferenciar, no momento da anamnese, a origem da
diarreia, se intestino grosso ou delgado, ja que tipicamente tanto o LA quanto a DII
tém como um dos sinais clinicos a diarreia crénica com origem no intestino delgado
(BATT, 2009). Na Tabela 2 podemos verificar alguns dos sinais clinicos ligados a

diarreia do intestino delgado e do intestino grosso.

TABELA 2. Sinais clinicos ligados a porcéo intestinal de origem da diarreia em
felinos (adaptado de BATT, 2009).

Sinais Clinicos Intestino Delgado Intestino Grosso
Perda de Peso Eventual Raro

Presenca de Muco Raro Frequente
Presenca de Sangue Raro Frequente
,zlrie;gggc%ggrdura Eventual Ausente
Urgéncia para defecar  Nao Sim

Tenesmo Nao Sim
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2.2.2.1. CITOLOGIA, HISTOPATOLOGIA, IMUNOHISTOQUIMICA E TESTES
DE CLONALIDADE.

Sabe-se hoje que o padréo ouro para o diagnéstico de DIl e LA sdo os testes
clonais feitos com reacdo em cadeia da polimerase (PCR) a partir de biopsias
incisionais (ZWINGENBERGER et al., 2010; e SABATTINI et al., 2016), porém
muitos tutores ainda consideram vomito e diarreia crébnicas como um sinal normal,
além de considerarem muito alto o risco da cirurgia necesséria para a biopsia por
laparotomia ou laparoscopia, deixando-os relutantes em concordar com o0
procedimento, por este motivo tém-se optado por métodos minimamente invasivos,
como a citologia com material coletado através de pungéo aspirativa por agulha fina
(PAAF) e as biopsias por endoscopia, associadas a ultrassonografia e aos exames
bioquimicos do sangue (NORSWORTHY et al., 2015).

Na citologia coleta-se material através de PAAF, que consiste em inserir-se
uma agulha acoplada a uma seringa de forma guiada por ultrassonografia na regiao
de interesse e depositar o material em laminas que serdo analisadas por
patologistas (MAGALHAES et al., 2001). Para os estudos histopatolégico,
imunohistoquimico e testes de clonalidade a quantidade de material coletada
precisa ser maior, portanto, o uso de PAAF passa a ser contraindicado e utiliza-se

biopsias com o uso de endoscopia ou laparotomia (TEIXEIRA et al., 2010).

A endoscopia apresenta algumas limitagdes para fornecer material para
biopsia no caso do LA e da DIl. Além da quantidade de tecido da amostra ser bem
menor do que quando tirado cirurgicamente através da laparotomia, os aparelhos
endoscopicos s6 conseguem acessar o duodeno e as vezes a por¢do mais alta do
jejuno, porém, amostras do ileo sdo muito dificeis de se obter mesmo pelos mais
experientes endoscopistas e sabe-se que tanto a DIl quanto o LA n&o se limitam
ao duodeno (EVANS et al., 2006; RUSSEL et al., 2012; e JERGENS et al., 2016),
muitas vezes, um mesmo animal pode apresentar as duas doengas que podem se
manifestar em segmentos distintos do intestino delgado comprometendo o
diagnéstico se ndo forem analisadas amostras de todos os segmentos (LINGARD
et al., 2009; BRISCOE et al., 2011; e DANIEAUX et al., 2013). Outra limitacdo

importante € que a endoscopia s6 consegue retirar tecido da mucosa e, por vezes,
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da submucosa, o que pode comprometer o diagnoéstico, ja que as enfermidades
podem atingir apenas a camada muscular e as outras permanecerem sem
aleterag@es. Entretanto através da laparotomia o cirurgiéo coleta material da parede
como um todo incluindo a camada muscular (EVANS et al., 2006; RUSSEL et al.,
2012; e JERGENS et al., 2016).

Podemos classificar histologicamente o linfoma alimentar em gatos de
acordo com o tamanho das células e a taxa mitética como linfoma alimentar de
células pequenas, células intermediarias e células grandes. Geralmente, o linfoma
alimentar de células pequenas costuma ter seu infiltrado concentrado no tecido
linféide da mucosa do intestino delgado e é composto principalmente por linfocitos
TCD3+, enquanto os linfomas alimentares de células grandes e de células
intermediarias possuem uma maior quantidade de células linfoblasticas maiores em
seus infiltrados e uma maior tendéncia a se proliferar para as outras camadas

intestinais, incluindo a camada muscular (RUSSEL et al., 2012).

Histopatologicamente, a DIl se apresenta com infiltrado inflamatorio como
principal achado histoldgico, alteragcdes na morfologia e tamanho das vilosidades,
erosdes epiteliais e/ou Ulceras, edema, fibrose, porém sem uma populacdo densa
e monomorica de linfocitos, caracteristica tipicamente associada ao LA.
(SABBATINI et al., 2016).

Na imunohistoquimica utilizam-se marcadores moleculares para CD79a
(linfécitos B) e CD3 (linfocitos T). Quando ha uma quantidade muito maior de CD3
consideramos o diagnéstico como Linfoma, quando existe uma equivaléncia na
quantidade e é possivel detectar-se tanto CD3 quanto CD79a, ou uma quantidade
maior de CD79a, indica que existe tanto linfécito B quanto T no infiltrado, portanto
o diagnostico € de infiltrado inflamatério. Porém é possivel também ter linfoma de
linfocitos B, apesar de mais raro, quando a quantidade de CD79a for muito maior
do que a de CD3. (SABATTINI et al., 2016).

Os testes de clonalidade consistem em PCR para rearranjo de receptores de
antigeno (PRRA). O uso desta técnica permite a analise da clonalidade em

infiltrados: monoclonais, biclonais, oligoclonais e policlonais. Amostras
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monoclonais e biclonais recebem o diagnéstico de LA enquanto as oligoclonais e

policlonais séo mais relacionados a DIl (SABATTINI et al., 2016).

O estudo de SABATTINI (et al., 2016) fez uma comparacdo entre varios
métodos diagnosticos para DIl e LA em 77 gatos. Usando a citologia, 58 (75,3%)
casos foram classificados como inflamatérios e 19 (24,7%) como LA. Pela
histopatologia, esses numeros mudaram para 61 (79,2%) como inflamatorios e 16
(20,8%) como LA de células pequenas. Com a imunohistoquimica, houve uma
diminui¢cdo nos casos de inflamagdo e um aumento nos casos de LA, observando
52 (67,5%) e 25 (32,5%), respectivamente. J& da utilizacdo dos testes de
clonalidade houve uma reclassificagdo grande, resultando em 39 diagndésticos de
DIl e 38 de LA de células pequenas. Isso mostra que muitos animais que s&o

diagnosticados com DIl na verdade tem LA de células pequenas (Figura 20).

Os resultados desses 77 gatos, apos a utilizac@o de cada técnica, mostraram
que a melhor estratégia para o diagnéstico seguro € usar os testes de forma
gradual, ja que concluiu-se que os testes histoldgicos e imunohistoquimicos
possuem uma especificidade de 97% para o diagnostico de linfoma, mas para a
doenca intestinal inflamatdria a histologia possui apenas 38% de especificidade e
a imunohistoquimica tem sua especificidade em 64%, o que acarreta em um
numero significativo de casos de linfoma sendo diagnosticados erroneamente como
doenga intestinal inflamatéria. Portanto, a juncdo dos diferentes métodos
diagnésticos de forma gradual é a abordagem mais segura para os casos de LA e
Dll, considerando que a especificidade dos histolégicos e imunohitoquimicos ja &
bem alta para o LA, o que j& poderia elucidar o diagnéstico, sendo necessario a

confirmacéo apenas da DIl pelos testes de clonalidade (SABATTINI et al., 2016).
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FIGURA 20. Gréfico representando o diagnéstico de 77 gatos utilizando citologia,
histopatologia, imunohistoquimica e testes de clonalidade (adaptado de
SABATTINI et al., 2016).

2.2.2.4. DIAGNOSTICO POR IMAGEM

Até o presente trabalho ndo foram encontrados estudos publicados
utilizando tomografia computadorizada e ressonéncia magnética com a intencdo de
estudar LA e DIl em gatos, porém as duas enfermidades tém sido amplamente
estudadas e avaliadas com o uso da ultrassonografia.

A radiografia pode ser um meio importante de diagndstico de alguns tipos de
linfoma intestinal, quando existe massa intra-abdominal, principalmente se utilizado
contraste, mas ndo é um bom método para avaliagdo da parede intestinal, pois em
gatos s6 é possivel visualizar a superficie da camada serosa com o uso de
contraste, inviabilizando a avaliagdo das demais camadas e da preservacédo da
estratificagdo parietal como um todo (KEALLY et al., 2011).

A ultrassonografia € uma ferramente indispensavel para a avaliacédo parietal
do intestino em casos de suspeita de LA e DII. A estratificacdo pode ser avaliada
para determinar se houve alguma diminui¢cao ou perda (Figura 21), ja que esse é

um importante sinal de processos inflamatérios ulcerativos, fibrose, edema,
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hemorragia e infiltrados linfomplasmociticos severos (PENNINCK et al., 2010), mas
sabe-se que quando ha comprometimento da estratificacdo parietal intestinal a
probabilidade de ser um processo neoplasico é 50 vezes maior do que de ser um
processo inflamatério inespecifico, em que existe infiltrado inflamatorio presente,

mas com a estratificacdo parietal preservada (PENNINCK et al., 2003).

Sabe-se que o linfoma de células T comeca a se manifestar na camada
mucosa e depois pode se espalhar transmuralmente (ROCCABIANCA et al., 2000).
Quando ha essa progressdo da mucosa para as outras camadas intestinais é
possivel visualizar essa evolugdo com a utilizacdo da ultrassonografia. Isso pode
auxiliar no estadiamento da neoplasia, pois as formas de neoplasia que costumam
manifestar lesGes transmurais s&o mais graves (ZWINGENBERGER et al., 2011).
Esse achado é um importante sinal de adenocarcinoma e LA de células grandes
gue apresentam perda completa de estratificacdo parietal, lesdo transmural e
linfadenopatia, porém os carcinomas costumam se manifestar formando massas
Unicas enquanto o LA pode se manifestar tanto de forma focal quanto de forma
difusa, apesar da primeira ser mais recorrente, além dos carcinomas apresentarem

outros sinais clinicos que os diferenciam do LA e da DIl (PENNINCK et al., 2010).

FIGURA 21. Imagem ultrassonogréfica do jejuno mostrando a perda total da estratificacéo

parietal (A) e a presenca de uma massa heterogénea (B) (adaptado de GASCHEN, 2011).
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O intestino delgado é drenado pelos linfonodos hepéaticos, gastricos,
pancreatoduodenais, jejunais e aortico lombares e é importante que sejam sempre
avaliados durante a varredura ultrassonografica (GASCHEN, 2011). Eles podem
estar aumentados de tamanho tanto em processos neoplasicos quanto
inflamatérios e com alteracbes na ecogenicidade e ecotextura em casos de
processos neoplasicos abdominais metastaticos ou ndo metastéticos (Figura 22).
Na DIl é possivel encontrar aumento de tamanho, mas dificilmente sua forma, e
ecogenicidade sao alteradas (GASCHEN, 2011; e ZWINGENBERGER et al.,
2011). Doengas infecciosas, necrose e hemorragias mostraréo os linfonodos com
mudancas na ecogenicidade e ecotextura além do aumento do tamanho, deixando-
os semelhantes a neoplasias, por isso também a importancia de descartar outras
causas antes de se considerar apenas LA e DIl como possivel diagndstico
(PENNINCK & D’ANJOU, 2015).

FIGURA 22. Imagem ultrassonogréfica de linfonodos jejunais em dois cdes. Onde
(1) sdo linfonodos aumentados de tamanho, com forma eliptica preservada e
heterogéneos de um cdo com enterite linfocitica plasmocitica e (2) sdo linfonodos
aumentados de tamanho, arredondados e acentuadamente hipoecogénicos de um
céo com linfoma alimentar (GASCHEN, 2011).
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O LA e a DIl causam espessamento consideravel da parede intestinal como
um todo, visualizavel pelo exame ultrassonografico, porém é possivel que a parede
continue com uma espessura dentro dos padrées normais mesmo tendo uma

mudanca relativa na espessura de alguma das camadas (GASCHEN, 2011).

O estudo de Zwingenberger (et al., 2011) encontrou diferenga significativa
de espessamento da camada muscular em animais diagnosticados com LA de
células pequenas quando comparados aos animais com DIl (Figura 23). O aumento
da muscular sé era considerado presente quando sua espessura era maior do que
a metade da camada submucosa. Dos 62 gatos diagnosticados com LA, apés
testes de clonalidade, 30 apresentaram aumento da camada muscular enquanto
dos 24 gatos com DIl diagnosticada apo6s testes de clonalidade, apenas um
apresentou espessamento da camada muscular. Além disso, foi detectada
linfadenopatia em 29 gatos com LA e apenas em quatro com DII, sendo que, desses

29 com LA, 16 apresentaram aumento da camada muscular concomitante.

'Dist 0.322 cm

FIGURA 23. Imagem ultrassonogréafica de um jejuno de um gato evidenciando o
espessamento da parede intestinal com visivel aumento da espessura da camada
muscular (A). Paciente diagnosticado com linfoma alimentar (adaptado de
GASCHEN, 2011).
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Com esses resultados, a autora levantou a hipétese de que, mesmo nao
sendo um sinal patognoménico, € mais provavel que um animal que apresente
aumento na espessura da camada muscular tenha LA e né&o DI, principalmente se
além desse aumento o animal tiver linfadenopatia associada. Sendo inclusive
suficiente para que se inicie tratamento naqueles animais em que néo é possivel

se fazer uma biopsia intestinal.

Outro estudo foi realizado para tentar corroborar esses dados (DANIAUX et
al.,, 2013) de forma prospectiva. Os resultados encontrados mostraram que no
duodeno a espessura da camada muscular e da parede intestinal como um todo
era significantemente maior em gatos com LA do que em gatos saudaveis, mas em
gatos com DIl apenas o aumento da muscular foi significativo em comparagédo com
0s gatos saudéaveis do grupo de controle. As outras trés camadas ndo tiveram
aumento significativo no duodeno e jejuno sendo o aumento da camada muscular
o principal responsavel pelo aumento da espessura parietal dessas por¢cdes em
gatos com as duas enfermidades. No ileo ndo ouve diferenca significativa das
espessuras das camadas entre os gatos saudaveis e os diagnosticados com LA ou
DIl e em nenhum caso houve diferenga significativa de aumento da muscular
comparando apenas os grupos com DIl e LA, mesmo assim, os valores obtidos da
espessura da muscular de gatos com LA e DIl foram até duas vezes maiores do

que os encontrados em gatos saudaveis.

Esse mesmo estudo encontrou maiores casos de LA no jejuno enquanto a
DIl era mais prevalente no duodeno e a prevaléncia de LA no ileo era com
frequéncia semelhante a do jejuno, reforcando a necessidade de coleta de amostra
dos trés segmentos para os diagnosticos histopatoldgico, imunohistoquimico e

testes clonais.

Um achado importante de Daniaux (et al., 2013) foi que, apesar do aumento
da camada muscular dos animais com LA e DII, ndo foram encontrados infiltrados
linfocitarios nessa camada que indicariam que a presenca do linfoma seria a causa
do espessamento. Também n&o foram encontradas evidéncias de que a DIl tivesse
se espalhado além da camada mucosa mesmo em animais a camada muscular

espessada, o que fez com que a autora sugerisse que outros fatores poderiam estar
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envolvidos com esse aumento visivel a ultrassonografia necessitando de estudos

posteriores a esse respeito.

Em relagéo aos linfonodos, Daniaux (et al., 2013) diz que os linfonodos
colicos e jejunais apresentavam aumento de tamanho mais frequentemente quando
associados a infiltrados inflamatoérios, mas ndo encontrou diferencas significativas
em relacdo ao aumento de linfonodos especificos entre gatos com LA e gatos com
DII.

Levando em consideragéo que apenas no estudo de Zwingenberger (et al.,
2011) este padrdo ultrassonogréfico para LA de células pequenas e DIl foi
encontrado, ainda ndo é recomendado que se inicie um tratamento e defina-se
diagnéstico apenas com os achados ultrassonogréficos, sendo necessario que se

facam os testes de forma gradual conforme Sabattini (et al., 2016) recomenda.

Existe um interesse crescente em estudos hemodinamicos utilizando a
ultrassonografia em modo Doppler com uso de microbolhas, administradas por via
endovenosa em bolos de solugéo salina, como agente de contraste para permitir o
estudo da microvascularizagéo de tecidos (COSGROVE & LASSAU, 2010).

O modo Doppler quantifica a mudancga na frequéncia de um pulso longo, ou
multiplos pulsos, ou onda ultrassonogréafica continua, que ocorre quando o feixe
sonoro enviado pelo transdutor € refletido por um alvo em movimento, geralmente
0 sangue. O espaco entre o alvo e o transdutor é variavel, o que significa que,
conforme o alvo se aproxima do transdutor as ondas ultrassonograficas sé&o
comprimidas para preencher o espago que diuminuiu, ou sdo espacadas para
preencher o espagco que aumentou, 0 que causa uma mudanga na frequéncia

captada pelo transutor em relacdo a frequéncia que foi emitida.

A grande limitagdo na aplicagéo clinica do modo Doppler é que o tecido
também se move, seja pela respiracéo do paciente ou pelos movimentos causados
pela prépria circulagdo sanguinea e esses movimentos sdo captados pelo
transdutor e se confundem com as ondas refletidas pelo alvo se a velocidade com
que o alvo se move é muito pequena, pois, enquanto o fluxo em artérias e veias de

grande calibre ocorre na ordem de metros por segundo e arteriolas em centimetros
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por segundo, o fluxo em capilares € menor que um milimetro por segundo e seus
sinais se perdem em meio aos sinais do tecido em movimento (COSGROVE &
LASSAU, 2010).

As microbolhas funcionam como um excelente agente de contraste para
ultrassonografia porque sdo particulas repletas de gés perfluocarbono que se
comportam fisicamente de maneira diferente dos tecidos. Quando a onda
ultrassonografica passa pelo tecido causa compressdo e consequente expansao
das particulas teciduais que ndo causa diferencgas significativas no volume das
particulas e na geracdo da imagem por ser uma diferenca medida na ordem de
atomos. Como as microbolhas séo formadas por ar, essa compressao e expansao
gera uma diferenca significativa no volume da microbolha, pois a expanséo ocorre
mais facilmente com o ar do que a compressao, essa diferenca € denominada
harmonica e a capta¢géo dessa harmdnica torna possivel que se diferencie a onda
sonora refletida pelas microbolhas da onda sonora refletida pelo tecido em

movimento.

Com o contraste de microbolhas € possivel captar sinais de varios capilares
juntos em uma regiéao de interesse, denominados de cama de capilares, o que abriu
uma possibilidade grande de estudos de microvascularizacdo utilizando-se a
ultrassonografia, principalmente de massas no figado, coracao e paredes de 6rgéos
como estdmago e intestino acarretando em uma nova possibilidade de estudar
melhor o comportamento hemodindmico de doencas muito semelhantes a
ultrassonografia em modo B, como o LA e a DIl (COSGROVE & LASSAU, 2010).
Um exemplo de imagem ultrassonogréafica com uso de microbolhas como contraste

pode ser vista na Figura 24.
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SONOVLUE. 1.6

FIGURA 24. Imagem ultrassonografica do figado em um ser humano. As setas evidenciam
em (1) a chegada do contraste de microbolhas na artéria hepatica e em (2) na veia hepatica
(COSGROVE & LASSAU, 2010).

Um estudo recente (SIMEONI et al., 2020) usou ultrassonografia com
contraste de microbolhas para avaliar a parede do estbmago de gatos saudaveis,
com gastrite e LA (Figuras 25 e 26). Em modo B foi medida a espessura da parede
e avaliada sua estratificacdo quanto & ecogenicidade, localizagdo da leséo e
presenca de linfadenopatia regional como parametros quantitativos e qualitativos.
Com o uso do contraste foram capturados pequenos videos que foram analisados
por um software que calculou as taxas de peak enhancement (PE) e wash in rate
(WIR) que envolvem o célculo do volume sanguineo na regiéo de interesse e arrival
time (AT), rinsing time (RT), time to peak (TTP), falling time (FT) e time to fall (TO)

que envolvem a velocidade sanguinea na regido de interesse.
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FIGURA 25. Imagem ultrassonografica evidenciando massa em estbmago em um gato com
LA de células grandes (1) em modo B, no momento da injecao de contraste, (2) 8 segudos
apos a injecao do contraste, (3) no momento em que o contraste chega ao local da leséo,
14 segundos apés a injecédo e (4) durante o pico de concentracdo de contraste (peak

enhancement) ap6s 18 segundos da injecao (SIMEONI et al., 2020).

FIGURA 26. Imagem ultrassonografica do estbmago de um gato com linfoma alimentar de

células grandes. (1) ultrassom em modo B e (2) com uso de contraste de microbolhas
(SIMEONI et al., 2020).
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Os resultados do estudo de Simeoni (et al., 2020) mostraram, no modo B,
perda de definicdo na estratificagdo parietal apenas nos casos de LA de células
grandes, mostrando semelhancas entre o LA de células pequenas e processos
inflamatorios na parede gastrica, confirmando o que diz a literatura. A espessura
da parede, ecogenicidade e linfadenopatia também mostraram mudangas
significativas apenas entre o LA de células grandes e 0s outros grupos, mas nao

mostrou diferengas entre o LA de células pequenas e processos inflamatorios.

Quanto ao modo com contraste, neste estudo houve mudancas
significativas no FT e TO entre o LA de células grandes e os saudaveis, mantendo
as outras taxas semelhantes, o que pode levar a uma interpretacdo de que apesar
do LA de células grandes ser um processo neoplasico muito agressivo, ndo ocorre
uma destruicdo da vascularizacdo, ao contrario, a concentragdo de contraste
diminuia mais rapidamente em gatos com LA de células grandes do que em gatos
saudaveis, o que mostra proliferag@o vascular nesse tipo de LA. Para os gatos com
processo inflamatério havia diminuicdo de PE e WiR, mostrando pequena perda de
vascularizacao, este padrao foi 0 mesmo em gatos com LA de células pequenas e
ndo houve mudancas signifativas nos outros parametros quantitativos analisados.
(SIMEONI et al., 2020).

A conclusdo deste estudo foi que a acuracia diagndstica do método de
ultrassonografia foi maior para a espessura da parede em modo B para diferenciar
processos neoplasicos de ndo neoplasicos. Apesar de ndo ter uma boa
sensibilidade para diferenciacdo entre processos inflamatorios e LA de células
pequenas, a medicdo da espessura da parede gastrica mostrou 92% de
sensibilidade em diferenciar processo inflamatérios benignos e estdbmagos
saudaveis dos processos neoplasicos. O contraste por microbolhas mostrou
diferenca significativa apenas em alguns dos padrées mensurados entre os animais
com LA de células grandes e os animais com inflamag&o ou saudaveis, mas nédo
mostrou diferengas significativas em relacdo ao LA de células pequenas e a
inflamagé&o, o que evidencia a necessidade de exames imunohistoquimicos e testes

de clonalidade para confirmagé&o diagndstica.
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Levando em consideragdo os resultados quantitativos e qualitativos, é
possivel usar os valores de espessura associados aos valores de PE e WIR para
diferenciar uma les@o benigna de um processo neoplasico, mas ndo para

diferenciacéo entre o LA de células pequenas e a DIl (SIMEONI et al., 2020).

3. CONSIDERACOES FINAIS

O padréo ouro para o diagndéstico de LA e DIl continua sendo a realizacao
de testes de clonalidade com a utilizacdo de PCR na medicina veterinaria, porém,
o diagnostico por imagem tem mostrado, ao longo dos anos, que é uma ferramenta

indispensavel na diferenciacdo das doencgas gastrointestinais.

Os avancgos na ultrassonografia com a adaptagdo dos meios de contraste
da medicina humana para a veterinaria tém permitido o surgimento e evolucdo de
metodologias que consigam melhorar o diagndstico de LA e DIl em animais que
muitas vezes ndo podem ser submetidos a um procedimento anestésico/cirargico
para coleta de material para testes histopatologicos, imunohistoquimicos e de

clonalidade.

A ultrassonografia com contraste tem potencial para se tornar uma
alternativa importante para auxiliar o médico veterindrio a decidir a linha de
tratamento em casos de dificil resolugcdo, mas necessita de mais pesquisa e
desenvolvimento para que se consolide e se insira na rotina dos hospitais

veterinarios e centros de diagndstico por imagem.

Estudos envolvendo LA e DIl em felinos ainda precisam ser realizados para
gue consigamos prover a esses animais um diagndéstico minimamente invasivo e

um prognéstico melhor ao iniciar-se o devido tratamento mais rapidamente.
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