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RESUMO

O linfoma ¢ uma neoplasia hematopoiética de grande importancia na medicina veterindria,
apresentando comportamento clinico varidvel conforme o subtipo envolvido. Este trabalho
relata um caso de linfoma cutdneo canino com evolugdo agressiva e presenca incomum de
células neoplésicas em efusdes cavitarias, manifestacao nao descrita nas principais séries sobre
a doenca. O paciente, um cdo geriatrico, apresentou lesdes cutdneas de rapida progressao,
linfonodomegalia interna, alteragdes laboratoriais compativeis com comprometimento
sist€émico e achados ultrassonograficos sugestivos de envolvimento visceral. A citologia
confirmou linfoma de alto grau nas lesdes cutaneas e identificou células linfomatosas nos
liquidos pleural e peritoneal, indicando ruptura da compartimentalizagdo tumoral e provavel
disseminagdo sistémica. Foram considerados como diferenciais hiperplasia nodular esplénica,
pseudolinfomas cutaneos, pilomatricoma maligno e outras neoplasias de células redondas de
comportamento sistémico, os quais foram descartados com base nas caracteristicas citologicas e
biologicas. A comparagdo com linfomas sistémicos de alto grau e com relatos de disseminagao
multissistémica em linfomas cutdneos demonstra que, embora inicialmente restrito a pele, esse
subtipo pode assumir padrdo clinico disseminado em fases avancadas. A deteccao de células
neoplasicas em efusdes cavitarias reforca o carater altamente invasivo do tumor e sugere
comportamento bioldgico semelhante ao de linfomas sistémicos agressivos. O caso destaca a
relevancia da abordagem diagnostica integrada e evidencia o valor da citologia como
ferramenta rapida e essencial para o estadiamento e definigdo prognodstica em apresentacoes
atipicas e de evolugdo acelerada, embora nao constitua método diagnostico conclusivo de forma

1solada.

Palavras-chave: linfoma cutidneo; efusdo cavitaria; citologia; diagnosticos diferenciais;

agressividade biologica.



ABSTRACT

Lymphoma is a highly relevant hematopoietic neoplasm in veterinary medicine, presenting
wide clinical and biological variation according to its subtype. This report describes a case of
canine cutaneous lymphoma associated with the unusual finding of neoplastic lymphoid cells in
cavitary effusions, expanding current knowledge regarding atypical systemic manifestations of
this disease. The patient, an elderly dog, exhibited rapidly progressive cutaneous lesions,
internal lymphadenomegaly, ultrasonographic evidence of visceral involvement, and
progressive laboratory abnormalities. Cytologic evaluation confirmed high-grade lymphoma
in cutaneous lesions and identified neoplastic lymphocytes in pleural and peritoneal effusions,
indicating loss of tumor compartmentalization and systemic dissemination. Differential
diagnoses including splenic nodular hyperplasia, pseudolymphoma, malignant pilomatricoma,
and other round-cell neoplasms were excluded based on incompatible cytologic and biological
features. Comparison with high-grade systemic lymphomas and reports of multisystemic
progression in cutaneous lymphoma demonstrates that, although initially confined to the skin,
cutaneous lymphoma can adopt a disseminated pattern in advanced stages. The identification
of neoplastic cells in cavitary fluids, a finding not documented in major case series of canine
cutaneous lymphoma, highlights the invasive behavior of the tumor and suggests biological
aggressiveness comparable to systemic high-grade lymphomas. This case underscores the
importance of an integrated diagnostic approach and emphasizes the clinical and prognostic
relevance of cavitary involvement in cutaneous lymphoid neoplasms. Cytology, by providing
rapid and informative data for staging and prognostic assessment, remains an essential tool for
guiding clinical decisions in atypical and rapidly progressive presentations, although it is not

definitive when used in isolation.

Keywords: cutaneous lymphoma; cavitary effusion; cytology; differential diagnoses;

biological aggressivenes
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1. INTRODUCAO

O linfoma ¢ uma das neoplasias hematopoiéticas mais relevantes em caes, tanto pela alta
frequéncia de ocorréncia quanto pela diversidade de manifestagdes clinicas e biologicas.
Apesar da incidéncia das neoplasias caninas serem subdiagnosticadas, o linfoma ¢ cerca
de 6% de todas as neoplasias da espécie, sendo uma das trés mais frequentes,
configurando-se como importante causa de atendimento em medicina veterinaria de

pequenos animais (Vail; Pinkerton; Young, 2013).

Pode ocorrer em praticamente por todo o corpo por caracteriza-se por uma proliferagao
clonal de linfocitos neoplasicos, que podem se acumular em 6rgdos linféides primarios,
como a medula 6ssea e o timo, ou em 6rgaos secundarios, como linfonodos e baco. Em
alguns casos, também pode ocorrer em Orgdos extranodais, incluindo pele, trato

gastrointestinal, olhos e sistema nervoso central (Valli et al., 2010).

A idade média de diagndstico dos caes com linfoma varia entre seis e nove anos, embora
animais jovens também possam ser acometidos. Ha suspeita de predisposi¢ao genética em
ragas como Boxer, Golden Retriever, Rottweiler e Pastor Alemao. Quanto ao sexo,

machos e fémeas parecem ser igualmente afetados (Vail; Pinkerton; Young, 2013).

Clinicamente, o linfoma canino pode manifestar-se em diferentes formas anatdomicas,
como a multicéntrica, alimentar, mediastinal, cutdnea e extranodal, sendo a forma
multicéntrica a mais frequente (Vail; Pinkerton; Young, 2013; Valli et al., 2010). Devido
a heterogeneidade morfologica e fenotipica dos linfomas, o diagnoéstico e a classificagdo
dessas neoplasias requerem a integracao de multiplas abordagens, que vao além da analise

morfologica.

A citologia ¢ um dos principais métodos diagnostico utilizados, por ser pouco invasiva,

apresentar um resultado rapido e por ser econdmica, tanto por questdo de custo, quanto
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pela frequente inviabilidade do animal ser submetido a anestesia para realizacdo de

biopsias (Ipek; Cangul; Akkoc, 2021).

A imunofenotipagem, a citometria de fluxo e a analise de clonalidade por PCR sdo
ferramentas complementares essenciais para a defini¢do do subtipo linfomatoso e
distingdo entre processos neoplasicos e reativos.

O presente trabalho tem como objetivo relatar e discutir o caso de um cdo com linfoma
cutaneo e achados em efusdes cavitarias, destacando a importancia da citologia como
ferramenta diagnostica inicial € como método de confirmacdo da presenga de células

neoplasicas em liquidos cavitarios.

2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. Neoplasias de Células Redondas em Caes

As neoplasias de células redondas representam um grupo heterogéneo de tumores
cutineos e subcutineos comuns em cdes, caracterizados citologicamente por uma
populagdo de células individualizadas, geralmente redondas, de tamanho variavel e com
nucleos centrais ou excéntricos (RASKIN; MEYER, 2016). Entre as principais estdo o
linfoma, o mastocitoma, o plasmocitoma, o histiocitoma e o tumor venéreo transmissivel
(TVT). Apesar de compartilharem semelhangas morfoldgicas, cada uma apresenta
particularidades citologicas, clinicas e bioldgicas que orientam o diagndstico e o
progndstico (Barger; Macneill, 2025). Estas apresentam padrdes de disseminagao local ou
sist€émica, variando em agressividade de acordo com o tipo celular e grau histologico.
Dentre elas, o mastocitoma e o linfoma destacam-se pela capacidade de infiltracdo
multissistémica e pela possibilidade de originar efusdes cavitarias neoplasicas em
estagios avangados da doenga. A citologia, associada a imuno-histoquimica e, quando
necessario, a analise de clonalidade, constitui ferramenta indispensavel para o diagnostico
preciso, o estadiamento clinico e a avaliagdo progndstica (Jubb; Kennedy; Palmer, 2016;

Raskin; Meyer, 2016; Barger; Macneill, 2025; Ecco et al., 2017)
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2.2. Epidemiologia

O linfoma, anteriormente denominado linfossarcoma, ¢ uma neoplasia maligna de origem
linféide e uma das principais doencas hematopoiéticas em caes (BARGER; MACNEILL,
2025). Apresenta incidéncia anual de cerca de 24 casos para cada 100.000 caes, e
representa aproximadamente 90% dos casos caninos quando comparado as leucemias,
mastocitose sistémica, histiocitose sistémica e tumores de plasmocitos (Seelig et al.,

2016; Pinelo; Dagli, 2022; Dorn et al., 1996).

Além disso, as formas clinicas do linfoma canino incluem o linfoma multicéntrico,
alimentar, mediastinal, cutdneo e extranodal, sendo o multicéntrico o tipo mais comum,
representando cerca de 80% dos casos (Vail; Pinkerton; Young, 2013). Em um
levantamento realizado com 123 linfomas, a forma multicéntrica foi a mais comum,
representando cerca de 73% dos casos, seguida pela forma cutanea (13%) e alimentar
(7%) (Vezzali et al., 2009). O tegumento ¢ o segundo tecido mais acometido pelo linfoma,

representando cerca de 10 a 15% dos casos da neoplasia em caes (Vail et al. 2013).

A etiologia ¢ multifatorial, envolvendo predisposicao genética, imunossupressao e fatores
ambientais que levam a desregulagdo de oncogenes, genes supressores € vias apoptoticas
(Barger; Macneill, 2025). Embora o linfoma possa ocorrer em qualquer idade, ¢ mais
frequente em caes adultos e idosos, com idade média de seis a nove anos. Ragas como
Boxer, Golden Retriever e Rottweiler apresentam maior predisposicdo, sugerindo

componente genético associado (Vail; Pinkerton; Young, 2013).

2.3. Classificacao

A classificagdo do linfoma canino evoluiu de modelos puramente morfoldgicos para
sistemas integrativos que consideram morfologia, imunofenétipo e comportamento
biologico (Valli et al., 2010). A Organizacdo Mundial da Satide (OMS), estabeleceu um

sistema que leva em consideragdo a morfologia e fendtipo celulares, aspectos clinicos,
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arquitetura tecidual e formas de apresentacdo clinica (Valli ef al., 2015; Vail; Young,

2007).

Em relacdo a distribuicdo anatdmica, o linfoma multicéntrico ¢ a forma mais
frequentemente diagnosticada em caes, caracterizando-se pelo acometimento de um ou
mais linfonodos periféricos detectaveis ao exame fisico. Esse padrao corresponde a cerca
de 75% dos casos descritos na espécie. Em seguida, a pele constitui a segunda localizagdo
mais comum do linfoma canino, representando aproximadamente 10 a 15% dos

diagnosticos (Vezzali et al., 2009).

Além disso, com a definicdo da OMS, o linfoma multicéntrico pode ser classificado em
cinco estagios:
e estagio | ¢ caracterizado pelo envolvimento de apenas um 6rgao ou tecido linfoide,
com excecao da medula dssea;
e os estagios II e III permitem o acometimento de mais de um linfonodo da mesma
regido ou de forma generalizada, respectivamente;
e estagio IV ¢ dado pelo envolvimento do figado, acompanhado ou nao, do bago;
e estagio V ¢ marcado pela presenga das células neoplasicas no sangue periférico e

na medula 6ssea ou outro 6rgao.

No entanto, essa classificagdo ¢ paradoxal, visto que a presenca de células neoplasicas na
circulacdo sanguinea remete a leucemia, porém, a leucemia verdadeira s6 ¢ considerada
em casos de envolvimento simultdneo do sangue periférico e medula 6ssea (Owen, 1980;

Ponce et al., 2010; Vezzali et al., 2010).

Na histopatologia, trés fatores principais determinam a classificacdo do linfoma, a
arquitetura do tumor, a morfologia das células (tamanho, forma, alteragdes nucleares e

citoplasmaticas) e a atividade mitética (Serdlow et al., 2008).
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Do ponto de vista arquitetural, os linfomas podem ser agrupados em dois padrdes
principais. No padrao difuso, observa-se substituicdo extensa ou quase completa da
arquitetura normal do linfonodo por células neoplédsicas. J& no padrdo nodular ou
folicular, o infiltrado tumoral apresenta organiza¢do parcial, podendo mimetizar ou
preservar segmentos do tecido original. Apos essa avaliagdo, as células neoplésicas sao
caracterizadas conforme o tamanho celular (pequeno, médio ou grande), bem como pelas
particularidades nucleares e citoplasmaticas. A atividade proliferativa também deve ser
considerada, sendo estimada pelo indice mitotico, que corresponde a contagem de figuras
de mitose em um numero padronizado de campos microscopicos. Entretanto, a defini¢ao
conclusiva do subtipo de linfoma geralmente requer a identificacdo do imunofenétipo,
obtida por meio de técnicas como imunohistoquimica e/ou citometria de fluxo (Seelig et

al,, 2016).

Além disso, outra forma de classificacao para os diferentes tipos de linfoma ¢ feito através
do tamanho das células linfoides, dividindo-as em células linfoides pequenas, médias ou
grandes, e pelo indice mitdtico, classificado como alto e baixo grau. A classificacdo mais
utilizada nos caes, refere-se a comparagao do tamanho do nucleo da célula linfoide com o
tamanho de uma hemacia, que apresenta tamanho de 7,0 um no cdo (Jain, 1993; Fornel-
Fleury et al., 1997; Comazzi; MacNeil, 2017; Valli ef al., 2017; Raskin, 2023). Segundo
Valli et al. (2017), a classificagdo histopatoldgica das células linfoides ¢ realizada com
base no tamanho nuclear em relacdo as hemacias, sendo consideradas pequenas aquelas
com nucleo inferior a uma hemacia e meia, médias quando equivalentes a uma hemacia e
meia e grandes quando iguais ou superiores a duas hemdcias. O indice mitético (IM) ¢
determinado pela contagem de mitoses em 10 campos sob objetiva de 40x, sendo

classificado como baixo (0-5), moderado (6—-10) ou alto (>10).
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2.4. Meétodos Diagnosticos e Importancia da Citologia

O diagnéstico do linfoma canino baseia-se na associagdo entre exame clinico, avaliagdo
citomorfologica, imunofenotipagem e testes moleculares. Na medicina veterinaria, a
avaliagdo citologica constitui, na maioria dos casos, o primeiro método empregado para a
investigacao diagndstica do linfoma, por se tratar de uma técnica minimamente invasiva,
de baixo custo e com rapida obtencdo de resultados. A pungdo aspirativa com agulha fina
(PAAF) e a pungdo nao aspirativa (PAF) sdo amplamente utilizadas como triagem na
avaliacdo citologica, permitindo reconhecer populagdes linfocitarias atipicas, embora,
isoladamente, possam nao distinguir processos reativos de neoplasicos em todos os casos

(Barger; Macneill, 2025; Albanese, 2017).

No entanto, a citologia pode apresentar limitagdes diagnodsticas, especialmente em
linfomas de comportamento indolente, como os linfomas multicéntricos foliculares ou
nodulares, os linfomas difusos de pequenos linfocitos e os linfomas cutaneos compostos
predominantemente por pequenos linfocitos, nos quais os achados citomorfologicos
podem se assemelhar a processos inflamatorios linfociticos reativos (Ipek; Cangul;

Akkoc, 2021).

A caracterizacdo da linhagem celular é obtida por imunofenotipagem, com marcadores
(quadro 1) como CD3 (células T) e CD20/CD79a (células B), auxiliando na subtipagem
tumoral. Em situagdes duvidosas, a andlise de clonalidade (PARR) diferencia
proliferacdes policlonais e monoclonais, se € células T ou B, enquanto a histopatologia
complementa a avaliacdo arquitetural do tecido. Assim, a integracdo desses métodos ¢
essencial para a confirmacgdo diagnostica e estratificacdo prognostica (Amorim et al.,

2016; Valli et al., 2010).
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Quadro 1- Diferentes marcadores fenotipicos para diagnostico de linfoma cutaneo canino.

Marcador Funcao
Vimentina Marcador de células mesenquimais
CD45 Marcador de todas as células hematopoiéticas nucleadas
CD3 Marcador de células T
CDh4 Marcador de supercificie de células T indutoras
CDS8 Marcador de células T citotoxicas
CD79a Marcador de c¢lulas B e plasmocitos
CD20 Marcador de células B e alguns plasmocitos
Pax5 Marcador de células B

Fonte: Adaptado de Amorim et al. (2016).

2.5. Linfoma Cutaneo - Apresentacao e Caracteristicas Diagnosticas

O linfoma mais frequentemente diagnosticado em caes ¢ o linfoma multicéntrico, sendo a
pele a segunda localizagdo mais comumente afetada, representando aproximadamente 10
a 15% dos casos na espécie (Vezzali et al., 2009). Apesar disso, o linfoma cutineo canino
¢ considerado uma apresentacdo relativamente incomum entre os linfomas,
correspondendo a cerca de 3 a 8% dos diagnosticos (Vail; Pinkerton; Young, 2013). Essa
neoplasia resulta da infiltracdo e prolifera¢do de linfocitos T ou B neoplésicos na pele,
podendo ocorrer como forma primaria ou como manifestacdo secundaria de um linfoma

extracutaneo, especialmente do tipo multicéntrico (Watton et al., 2021).

O linfoma cutaneo e o linfoma multicéntrico diferem quanto a origem celular, padrao de

disseminagdo, comportamento bioldgico e manifestacdes clinicas. Enquanto o linfoma
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cutaneo se inicia predominantemente na pele, o linfoma multicéntrico caracteriza-se pelo
envolvimento simultaneo de multiplos linfonodos e 6rgaos internos desde os estagios
iniciais da doenca (Valli et al., 2010; Raskin; Meyer, 2016). Clinicamente, o linfoma
cutaneo manifesta-se por lesdes dermatoldgicas progressivas, ao passo que o

multicéntrico cursa com linfadenomegalia generalizada e sinais sistémicos precoces.

Embora o linfoma cutdneo possa representar a manifestacdo cutanea de um linfoma
multicéntrico previamente estabelecido, o envolvimento de liquidos cavitarios nessa
apresentacdo € considerado incomum e raramente descrito na literatura. Ainda assim, essa
ocorréncia permite estabelecer paralelos pontuais com o linfoma multicéntrico, que
apresenta comportamento sistémico, com envolvimento frequente de linfonodos
periféricos e profundos, figado, baco, medula 6ssea, sangue e olhos, podendo cursar com
efusdes cavitarias em parte dos casos em decorréncia de sua ampla disseminagdo (Young;
Thrall; Thamm, 2019). Dessa forma, apesar das diferengas marcantes entre essas
apresentacdes, ambas podem compartilhar comportamento bioldgico agressivo nos

estagios avangados da doenga.

Com base no comportamento biologico e na distribuicdo tecidual, o linfoma cutaneo
canino ¢ classificado em epiteliotropico (LCE) e ndo epiteliotrépico (LCNE) (Gross et
al., 2005; Albanese, 2017). O LCE ¢ tipicamente de linhagem T e caracteriza-se pela
afinidade das células neoplasicas pelas camadas epidérmicas e estruturas anexiais,
manifestando-se clinicamente por eritema, descamacgao, prurido, alopecia, crostas e, em
estagios avangados, ulceragdo. Sua progressao clinica pode ocorrer em fases sucessivas,
como eritematosa, em placas e nodular e, com base em achados clinicos e
histopatologicos, pode se apresentar sob trés formas principais: micose fungoide,
sindrome de Sezary e reticulose pagetoide (Gilbert, 2004; Gross et al., 2005; Valli, 2013).
A micose fungoide caracteriza-se histopatologicamente pela infiltragdo de linfocitos
pequenos a médios predominantemente na epiderme, sem evidéncia inicial de
disseminagdo hematogénica, embora possa apresentar comportamento clinico agressivo.

Em lesdes mais bem diferenciadas, observam-se microabscessos de Pautrier,



18

correspondentes a agregados intraepidérmicos de células neoplasicas (Valli, 2016). Sua
etiopatogenia nao ¢ completamente elucidada, havendo evidéncias de que estimulos
antigénicos persistentes possam induzir mutagdes, proliferacdo clonal e acimulo de
linfocitos T na pele, processo influenciado pelo microambiente cutineo e pela interacdo
entre cé€lulas dendriticas, linfécitos T citotoxicos (CD8+) e linfocitos T reguladores

(CD4+) (Jawed et al., 2014; Lobato et al., 2021).

A sindrome de Sezary ¢ considerada uma forma avancada da micose fungoide e
caracteriza-se pela presenca de linfocitos T neopldsicos circulantes, associada a
eritrodermia difusa e linfadenopatia periférica (Foss; Girardi, 2016; Valli, 2016; Lee et
al., 2021). Ja a reticulose pagetoide, reconhecida como um subtipo raro e distinto de
linfoma cutaneo epiteliotropico na medicina veterinaria, corresponde a uma desordem
linfoproliferativa cutanea de comportamento predominantemente indolente, embora com
potencial de disseminacao. Clinicamente, manifesta-se por papulas, nédulos ou placas
solitarias, eritematosas ou queratinizadas, podendo ou ndo estar ulceradas.
Histologicamente, observa-se restricdo do infiltrado linfocitario a epiderme e ao epitélio
anexial, sem invasdo dérmica significativa, sendo a diferenciacdo entre os linfomas
epiteliotropicos baseada principalmente em critérios clinicos (Gross et al., 2005; Mazaro

etal., 2018).

O LCNE, por sua vez, pode ter origem em linfocitos T ou B e acomete
predominantemente a derme profunda e o tecido subcutaneo, apresentando-se como
nédulos firmes, de crescimento rapido, frequentemente eritematosos e ulcerados.
Histologicamente, caracteriza-se pela formacdo de camadas ou agregados de células
neoplasicas na derme, podendo haver discreto envolvimento epidérmico, porém sem
comprometimento significativo das estruturas anexiais, o que o diferencia do LCE
(Bosschere; Declercq, 2008; Fontaine, 2009; Hendrick, 2017; Raskin; Meyer, 2016;
Cortina et al., 2020).
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A distingdao entre LCE e LCNE, bem como a definicdo da linhagem celular e do
prognoéstico, depende da associagdo entre achados morfologicos e técnicas
complementares, como a imunofenotipagem, especialmente recomendadas diante da
heterogeneidade das apresentagdes clinicas e do comportamento bioldgico
frequentemente agressivo, sobretudo nos linfomas nao epiteliotropicos (Valli et al.,

2010).

Na citologia, os linfomas cutdneos geralmente se apresentam como amostras altamente
celulares, compostas por linfocitos médios a grandes, com cromatina frouxa e nucléolos
evidentes. Entretanto, em casos de linfoma de pequenos linfocitos, o diagnodstico
citologico pode ser inconclusivo, devido a semelhanga com processos inflamatdrios
linfociticos, tornando necessdaria a utilizagdo de métodos diagnosticos complementares

(Raskin; Meyer, 2016; Albanese, 2017).

Nesse contexto, o exame histopatoldgico associado a imunohistoquimica (IHQ) permite a
identificacdo e localizagdo de antigenos celulares, possibilitando a determinagdo do
imunofendtipo das células neoplasicas e contribuindo para o diagnostico e o progndstico
de neoplasias indiferenciadas (Fernandez et al., 2005; Subapriya et al., 2021). O ensaio de
rearranjo do receptor de antigeno por PCR (PARR) constitui uma ferramenta molecular
amplamente utilizada no diagndstico de linfomas e leucemias, apresentando sensibilidade
diagnostica variando entre 74% e 91% (Burnett et al., 2003; Thalheim et al., 2014).
Embora o PARR apresenta elevada acurdcia para a avaliacdo de clonalidade, seu
desempenho na definicdo do imunofendtipo € inferior, havendo taxa de ndo concordancia
em torno de 30% quando comparado a outros métodos moleculares (Thalheim et al.,

2013).

De acordo com Couto (2025), dos 28 casos com diagnostico citologico de linfoma
cutaneo avaliados, 82% apresentaram proliferagdo monoclonal no ensaio de rearranjo do
receptor do antigeno (PARR), enquanto 18% evidenciaram padrdo policlonal. A autora

destaca que, mesmo entre os casos policlonais, houve confirmagao histopatologica de
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linfoma cutaneo epiteliotropico, refor¢ando a importancia da associagdo entre a citologia
e a analise molecular para o diagnostico definitivo. Ao considerar conjuntamente os casos
com diagnostico citoldégico compativel com linfoma e PARR monoclonal, bem como
aqueles citologicamente inconclusivos, mas com monoclonalidade molecular, obteve-se
um total de 29 casos confirmados de linfoma cutaneo canino. Esses achados ressaltam o
valor do PARR como ferramenta complementar na diferenciacdo entre proliferagcdes

linfocitarias neoplasicas e reativas, contribuindo para uma maior acuracia diagnostica.

2.6. Efusoes Cavitarias

As efusdes cavitarias correspondem ao acumulo anormal de liquido nas cavidades
peritoneal, pleural ou pericardica e resultam de diferentes mecanismos fisiopatoldgicos,
incluindo alteragdes nas pressdes hidrostatica e oncotica, aumento da permeabilidade
vascular, obstrucao linfatica, hemorragia ou ruptura de 6rgaos. A interpretagao adequada
dessas efusdes requer andlise integrada das caracteristicas fisicas, quimicas e citologicas
do fluido, associadas ao contexto clinico do paciente, uma vez que diferentes processos

patologicos podem produzir achados laboratoriais semelhantes (Stockham; Scott, 2025).

Segundo Scott e Stockham (2025), os transudatos sdo efusdes decorrentes principalmente
de desequilibrios hemodindmicos, sem envolvimento inflamatorio significativo, estando
associados, sobretudo, a diminui¢do da pressdo oncoédtica plasmatica, como ocorre nos
quadros de hipoalbuminemia, ou ao aumento da pressao hidrostatica, especialmente em
situacdes de hipertensdo portal. Esses fluidos caracterizam-se, em geral, por baixa
concentragdo proteica e baixa contagem de células nucleadas. Os autores descrevem ainda
que os transudatos podem ser subdivididos em transudatos pobres em proteina,
transudatos ricos em proteina e transudatos modificados, refletindo variagdes na

patogénese e na progressao do processo subjacente.

Os exsudatos, por sua vez, resultam do aumento da permeabilidade vascular associado a

processos inflamatorios, infecciosos ou neoplésicos, apresentando elevada concentragao
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proteica e aumento significativo da celularidade. A composi¢do celular desses fluidos
varia de acordo com a etiologia, podendo haver predominio de neutré6filos em processos
inflamatérios ou infecciosos, ou presenca de células neopldsicas em casos de

envolvimento tumoral das serosas (Stockham; Scott, 2025).

A classificacdo e a interpretagdao dos liquidos cavitarios baseiam-se na integracao entre
caracteristicas fisicas, concentracdo de proteinas totais (TP), contagem total de células
nucleadas (TNCC) e achados citologicos. Segundo Stockham e Scott (2025), os
transudatos pobres em proteina apresentam, em geral, aspecto claro e incolor, com
proteina total inferior a 2,0 g/dL e TNCC inferior a 1,5 x 103/uL. Microscopicamente,
predominam macréfagos, neutrofilos em pequeno nimero, poucos linfocitos e células
mesoteliais reativas ocasionais, sendo comuns em condigdes associadas a diminuigdo da

pressdo oncotica plasmatica.

Os transudatos ricos em proteina, também denominados transudatos modificados, exibem
aspecto claro a levemente turvo, com proteina total superior a 2,0 g/dL e TNCC
geralmente inferior a 1,5 x 10%/uL, embora possa variar conforme a duragdo e o
mecanismo subjacente da efusao. Citologicamente, sdo caracterizados por predominio de
neutrofilos e macréfagos, com poucos linfocitos e células mesoteliais reativas, sendo
frequentemente observados em efusdes de evolugdo subaguda ou cronica, como aquelas
associadas a hipertensdo portal ou insuficiéncia cardiaca congestiva (Stockham; Scott,

2025).

Os exsudatos apresentam maior variabilidade de aspecto fisico, podendo ser turvos ou
opacos, € caracterizam-se por proteina total superior a 2,0 g/dL associada a TNCC
superior a 5,0 x 10%uL. Os exsudatos infecciosos exibem coloracdo amarela a
esverdeada, com elevada celularidade, predominando neutrofilos, frequentemente
degenerados, podendo haver identificacdo de bactérias, fungos ou protozoarios. Os
exsudatos nao infecciosos apresentam aspecto semelhante, porém sem agentes

infecciosos identificaveis, sendo compostos principalmente por neutrofilos e macrofagos.
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Entre os exsudatos, destacam-se ainda os exsudatos neoplasicos, nos quais a proteina total
geralmente ¢ superior a 2,0 g/dL e a TNCC ultrapassa 5,0 x 103/uL, com presenga de
células neoplasicas esfoliativas. Nos exsudatos linfomatosos, observa-se populacio
predominante de linfdcitos atipicos, enquanto os exsudatos hemorragicos caracterizam-se
por coloracdo avermelhada, elevada proteina total e abundancia de eritrécitos, podendo
conter macrofagos com hemossiderina ou eritrofagocitose, indicando hemorragia

verdadeira (Stockham; Scott, 2025).

Os autores ressaltam que as efusdoes podem apresentar caracteristicas sobrepostas e que o
processo patoldgico responsdvel pela formacdo do liquido, e ndo apenas os valores
isolados de proteina ou celularidade, deve orientar a interpretacdo diagnostica. Assim, as
caracteristicas comuns de efusdes aqui descritas devem ser utilizadas como guia, € nao

como critério unico e absoluto de classificagdo (Stockham; Scott, 2025).

2.7.  Efusées Cavitarias no Linfoma Canino: Implicac¢ées Clinicas e

Citolégicos

Efusdes cavitarias podem ocorrer em linfomas caninos, sobretudo nas formas
multicéntricas, mediastinicas e viscerais, levando a sinais clinicos como dispneia,
distensdo abdominal e intolerancia ao exercicio. A presenca de efusdo geralmente reflete
comprometimento linfatico ou seroso avancado, associando-se a prognostico reservado

(Jubb; Kennedy; Palmer, 2016; Barger; Macneill, 2025).

A citologia das efusdes cavitarias ¢ uma ferramenta diagnoéstica util, permitindo
identificar populacdes linfocitarias neoplasicas, frequentemente caracterizadas por
amostras monomorficas de linfocitos médios a grandes (Raskin; Meyer, 2016; Albanese,

2017). Em casos duvidosos, a confirmacao pode exigir imunofenotipagem e/ou analise de
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clonalidade, aumentando a acuracia na distingdo entre efusdes neoplasicas e reativas

(Valli et al., 2010).

A literatura indica que as efusdes cavitarias ndo constituem achados tipicos do linfoma
cutaneo canino, em contraste com as formas multicéntricas e mediastinicas, nas quais o
comprometimento sist€émico e a infiltragdo de linfonodos ou serosas frequentemente
resultam em ascite, derrame pleural ou pericardico (Vail; Pinkerton; Young, 2013; Jubb;

Kennedy; Palmer, 2016).

Embora nao seja um achado esperado no linfoma cutaneo primario, a presenga de efusdes
nesse contexto deve levantar a suspeita de progressdo sistémica, comportamento
biologico de alto grau ou envolvimento secundério de serosas e sistema linfatico, o que
esta associado a pior prognostico. Contudo, efusdes cavitarias em pacientes com linfoma
cutaneo nao representam manifestacdo primaria da doenga, mas podem indicar estagio
avancado ou transformacdo agressiva do curso clinico, devendo ser interpretadas com
cautela no estadiamento e no planejamento terapéutico (Jubb; Kennedy; Palmer, 2016;

Barger; Macneill, 2025).

3. RELATO DE CASO

O paciente, canino, Maltés, macho, 12 anos e 4 meses, 14 kg, foi atendido no Hospital
Veterinario da UFMG em 20/12/2024 com historico de hiporexia, émese, hematoquesia e

prostragdo, apresentando linfonodos submandibulares e popliteos reativos.

3.1. Exames laboratoriais e de imagem

O hemograma inicial revelou anemia discreta (VG 33% ref 37-55) normocitica (VCM
70,8 fL ref 60-77) hipocromica (CHCM 30,3 g/dL ref 32-36), leucocitose (23900 u/L ref
6000-17000) por neutrofilia (18642 u/L ref 3000-11500) com 5% de neutréfilos toxicos
(basofilia citoplasmatica), linfopenia (717 u/L ref 1200-48000), monocitose (1673 u/L ref
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150-1350) com presenca de monocitos ativados, eosinofilia (2629 u/L ref 100-1250) e
trombocitopenia (148 000 ref 175 000-500 000). Bioquimica sérica evidenciou aumento
de fosfatase alcalina (ALP) (245,65 mg/dL ref 20-156), amilase (8511,4 U/L ref 500-
1500), proteinas (9,47 g/dL ref 5,4-7,1) e globulinas (7,32 g/dL ref 3,1-3,8) com
hipoalbuminemia (2,15 g/dL ref 2,3-3,3) e hipoglicemia (54,9 mg/dL ref 76-119).

A ultrassonografia abdominal mostrou hepatomegalia acentuada, esplenomegalia
moderada, linfonodomegalias multiplas, discreta efusdo abdominal, cistos prostaticos e
testiculares, sendo realizada colecistectomia devido a alteragdes na vesicula biliar de

colecistite fibrinonecrotica (Figura 1).

PRC
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Figura 1 - Imagem ultrassonografica da vesicula biliar alterada.

Nos exames subsequentes, entre 23 e 27/12, persistiram hepatomegalia, esplenomegalia e
linfadenomegalias generalizadas (gastricos, iliacos, pancreaticoduodenais, esplénicos e
colicos), além de lesdes hepdticas e esplénicas hipo e hiperecogénicas e cistos renais.

Hemogramas sucessivos mostraram anemia progressiva, linfocitos reativos, neutrofilos
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hipersegmentados,  trombocitopenia  intermitente e  hiperproteinemia  com

hiperglobulinemia.

Em 21/01/2025, durante nova consulta, observou-se nédulo cutdneo no membro posterior
da coxa direita, de crescimento rapido, com cerca de trés cm, acompanhado de
linfonodomegalia regional e linfonodos do lado direito aumentado. O nddulo apareceu
ap6s uma semana da realizacdo cirurgica. A citologia dos linfonodos sugeriu hiperplasia
reativa (Figura 2), com a seguinte descri¢do: linfonodo adjacente reativo. Avaliaciao
microscopica: Amostra com fundo de ldmina composto por material amorfo basofilico,
vacuolos de gordura e hemadcias. Presenga de concentragdo intensa de células linfoides
compostas por linfocitos pequenos (80%), seguidos por médios a grandes (15%),
plasmocitos (<5%), raros mastocitos e neutrofilos. O indice mitdtico € baixo (1 mitose/5

campos/aumento de 400x). Nao foram observados microrganismos. Diagndstico

citologico: Amostra sugestiva de linfonodo hiperplasico (reativo).
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Figura 2 - Citologia de linfonodo popliteo compativel com hiperplasia linfoide reativa.
(colorag@o: diff quick). A: fundo de 1amina apresentando material amorfo basofilico, vactiolos de
gordura e fragmentos citoplasmaticos. (objetiva de 10x). B: pequenos linfocitos (classificagdo de
Valli et.al., 2017) (circulo amarelo), neutroéfilos (circulo vermelho), plasmocitos (circulo verde) e
macroéfagos (circulo preto). (objetiva de 40x).

A citologia da lesdo cutanea foi inconclusiva devido a baixa representatividade celular
observada na citologia. O hemograma do mesmo dia (21/01/2025) o animal apresentou
anemia moderada (VG 27%) normocitica (VCM 73,2 fL) hipocromica (CHCM 31 g/dL),
presenga discreta de anisocitose € hipocromia e presenca de rouleaux. Proteina plasmatica
total de 10,6 g/dL. No leucograma, presenca de monocitos ativados e linfocitos reativos
(30%), e trombocitopenia (64 000). A andlise dos pardmetros bioquimicos nio foi

realizada esse dia devido a quantidade de amostra insuficiente.

No retorno em 31/01/2025, a lesdo do membro pélvico evoluiu para sangramento,
irregular e de crescimento rapido com cerca de 5 cm, apresentando citologia sugestiva de
linfoma cutdneo de células médias e grandes (Figura 3), com a seguinte descricio
citoloégica: Aumento de volume na regido da coxa direita, crescimento rapido, sangrante e
irregular. 5 cm de didmetro. Avaliagdo microscopica: Amostra com fundo de lamina

composto por concentracdo intensa de material amorfo basofilico, vactiolos de gordura,



27

fragmentos citoplasmaticos e hemacias. Presenca de concentragdo intensa de células
linfoides compostas por linfocitos médios e grandes apresentando relagdo
nucleo/citoplasma diminuida em compara¢do ao pequeno linfécito tipico, padrdo de
cromatina grosseiro, nucléolos Unicos a multiplos proeminentes e citoplasma
intensamente basofilico. Foram observadas 3 mitoses/S campos/aumento de 400x.
Presenga de células binucleadas. Diagndstico citolégico: Amostra compativel com

linfoma cutaneo de células médias e grandes.
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Figura 3 - Citologia da lesdo cutanea no membro posterior direito. (coloracdo: diff quick). A:
fundo de lamina apresentando material amorfo basofilico, vacuolos de gordura e fragmentos
citoplasmaticos, sugestivos de tecido linfoide. (objetiva de 10x). B: proliferacdo de células
linfoides médias a grandes (classificagdo de Valli et.al., 2017) (circulo verde), figuras de
binucleacdo (circulo vermelho), indicando suspeita de linfoma cutaneo. (objetiva de 40x).

Apos esse periodo, o tutor s6 retornou aproximadamente um més depois, mesmo apos a

confirmagao citologica de linfoma cutaneo.
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Em 05/03/2025, na anamnese foi relatado que o animal continuou prostrado, mas que
estava apresentando tremores, apareceram novos nodulos em outros lugares, e que o olho
amanheceu inchado, e lacrimejando. Apresentou edema de membros toracicos esquerdo
em por¢ao lateromedial esquerda do térax, edema flutuante em regido inguinal bilateral,
olho esquerdo com protrusdo da terceira palpebra e globo ocular levemente protruido,
midriase ndo responsiva a luz e edema de esclera. Nova ultrassonografia abdominal
evidenciou rim direito com cisto, adrenal esquerda aumentada, hepatomegalia moderada,
esplenomegalia moderada com alteracdo hipoecogénica, espessamento acentuado da
parede do fundo gastrico com perda da estratificacao parietal, sugestao de cisto ou nddulo
testicular esquerdo e linfonodomegalias colonicas, iliacas e adrticas, com linfonodo

adrtico de aspecto cistico e efusdo peritoneal.

Exames laboratoriais mostraram aumento de célcio total (12,1 mg/dL ref 9,1-11,7), uréia
(109,79 mg/dL ref 20-56), alanina aminotransferase (ALT) (119,6 U/L ref 21-102),
fosfatase alcalina (180,55 mg/dL ref 20-156), gama-glutamiltransferase (GGT) (13,9 U/L
ref 1,2-8,0), amilase (2375,5 U/L ref 500-1500) e globulinas (4,35 g/dL ref 3,1-3,8), além
de hipoalbuminemia (2,14 g/dL ref 2,3-3,3) e lipemia. No hemograma, observou-se
anemia discreta (VG 31%) normocitica (VCM 70,9 fL) hipocrdmica (CHCM 30 g/dL).
Leucograma, neutrofilia (12615 u/L) e linfopenia (145 u/L). Trombograma dentro dos

valores de referéncia e com presencga discreta de microagregados plaquetarios.

A citologia de lesao em flanco direito confirmou linfoma cutaneo de células médias e
grandes (Figura 4), com a seguinte descri¢do: Lesdo em regido de flanco direito em
formato de ferradura. Avaliagdo microscopica: Amostra com fundo de ldmina composto
por material amorfo basofilico, vactiolos de gordura, fragmentos citoplasmaticos e
hemacias. Presenga de concentracdo intensa de células linfoides médias e grandes
apresentando relacdo nucleo/citoplasma diminuida, em comparagdo ao pequeno linfocito
tipico, padrdo de cromatina grosseiro, nucléolos multiplos proeminentes e citoplasma
intensamente basofilico. Foram visualizadas figuras de mitose. Diagndstico citologico:

Amostra compativel com linfoma cutaneo de células médias e grandes.
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Figura 4 - Citologia de lesdo cutdnea em flanco direito sugestivo de linfoma cutaneo. (coloragio:
diff quick). A: fundo de lamina apresentando material amorfo basofilico, vactiolos de gordura e
fragmentos citoplasmaticos, sugestivos de tecido linfoide. (objetiva de 10x). B: proliferagdo de
células linfoides média a grandes (classificacdo de Valli et.al., 2017) (circulo verde). (objetiva de
40x).
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E o linfonodo popliteo permaneceu com aspecto hiperplasico (Figura 5), apresentando a
seguinte descri¢do: Linfonodo popliteo endurecido. Avaliagdo citolégica: Amostra com
fundo de lamina composto por material amorfo basofilico, vactiolos de gordura e
hemadcias. Presenga de concentragdo intensa de células linfoides compostas por linfocitos
pequenos (85%), seguidos por plasmocitos (10%) e células linfoides médias e grandes
(5%). Nao foram observadas figuras de mitose ou microrganismos. Diagnostico
citologico: Amostra sugestiva de linfonodo hiperplasico (reativo) associado a

plasmocitose.

Figura 5 - Citologia de linfonodo popliteo (recoleta). (coloragdo: diff quick). Amostra compativel

com hiperplasia reativa. (objetiva de 40x).

Em 06/03, a urinalise revelou aumento da relagdo proteina/creatinina urinaria (0,75

mg/dL ref <0.5), com aumento da proteina urinaria (85,7 mg/dl ref 9,2 -32,9 mg/dL).

Em 07/03, durante consulta oncoldgica, foi confirmada a suspeita de linfoma cutaneo ja
com apresentacdo multicéntrica, com novas pequenas lesdes no membro pélvico direito,

além de proptose ocular, edema ventral difuso e linfonodos periféricos discretamente
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aumentados e firmes. No exame ultrassonografico foi constatado esplenomegalia
moderada e com presenca de uma area pouco definida, hipoecogénica e homogénea,
medindo aproximadamente 0,3cm x 0,48cm, localizado na face parietal de regido de
corpo do baco, com diagnostico diferencial para hiperplasia nodular/processo neoplésico.
Hepatomegalia moderada, estdmago com perda da estratificacdo parietal de camada de
fundo gastrico. Cavidade abdominal com linfonodos colicos, iliacos e adrticos
aumentados de tamanho, linfonodos periféricos levemente aumentados e firmes. O
prognostico foi considerado reservado e iniciou-se protocolo de quimioterapia com

tratamento com Lomustina 40 mg (1 comprimido).

No exame hematologico de 08/03, observou-se anemia moderada (VG 24%) normocitica
(VCM 71,4 fL) hipocromica (CHCM 288,5 g/dL) com anisocitose e hipocromia discreta,
leucocitose (16 000) por neutrofilia (14880), linfopenia (0), eosinopenia (0) e
trombograma normal. Bioquimica mostrou aumento de uréia (73,52 mg/dL), AST
(106,05 U/L ref 21-102), ALP (175,60 mg/dL), GGT (11.7 U/L), com hipoalbuminemia
(2,01 g/dL) e hipoglicemia (53,3 mg/dL).

Em 09/03, ultrassonografia revelou hepatomegalia moderada com aumento do calibre dos
vasos hepaticos, esplenomegalia moderada com formacdo hipoecogénica, cisto renal
cortical direito, linfonodo aoértico aumentado e cistico, e efusdo peritoneal moderada. A
analise do liquido peritoneal de coloracdo esbranquicada e turvo, classificou-o como
exsudato neoplasico: proteina mensurada em refratometro (2,0 g/dL ref <2,0 transudato
simples, >2,0 transudato modificado ou exsudato), contagem celular de 52 000 células

(<1500 transudato simples, <5000 transudato modificado e >5000 exsudato).

Descrigao citoldgica: Relagao hemacias/células nucleadas: 1/4, com plaquetas ausentes.
As células nucleadas sdo compostas por linfocitos médios e grandes (80%), apresentando
relacdo nucleo/citoplasma diminuida em comparagdo ao pequeno linfocito tipico, padrao
de cromatina grosseiro, nucléolos multiplos proeminentes e citoplasma intensamente

basofilico. As demais células sdo linfocitos pequenos (10%), neutrdfilos (5%),
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predominantemente carioliticos e ocasionalmente picnéticos, ¢ macréfagos (5%)
ocasionalmente apresentando figuras de leucofagocitose. Foram visualizadas frequentes
figuras de mitose atipicas. Nao foram observados microrganismos. Classificacdo:

Sugestivo de efusdo neoplasica (linfoma de células médias e grandes) (Figura 6).

Figura 6 - Citologia de liquido peritoneal (pds centrifugagdo) sugestivo de linfoma de células
médias e grandes. (coloracdo: diff quick). A: Concentracdo intensa de células linfoides e células
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apresentando fragilidade (rompidas) ao fundo. (objetiva: 10x). B: exsudato neoplasico
(classificag@o de Stockham; Scott, 2025) apresentando células médias e grandes (classificacio de
Valli et.al., 2017) (circulo verde), figuras de mitose (circulo vermelho) e nticleo indentado (circulo
preto). (objetiva de 40x).

Em 10/03, a coleta do liquido pleural com coloracao discretamente rosea, viscosa e turvo,
com proteina mensurada por refratometro (2,0 g/dL), celularidade (31400 u/L),
apresentou descricdo: A relacdo hemécias/células nucleadas: 1/3, ndo sendo observadas
plaquetas. As células nucleadas sdo compostas por linfocitos médios e grandes (80%),
apresentando relagdao ntcleo/citoplasma diminuida em comparagdo ao pequeno linfocito
tipico, padrao de cromatina grosseiro, nucléolos multiplos proeminentes e citoplasma
intensamente basofilico. As demais células sdo linfocitos pequenos (10%), neutrédfilos
(5%), predominantemente carioliticos e ocasionalmente picnéticos, € macréfagos (5%)
ocasionalmente apresentando figuras de leucofagocitose. Foram visualizadas frequentes
figuras de mitose atipicas. Nao foram observados microrganismos. Classificagao:

Sugestivo de efusdo neoplasica (linfoma de células médias e grandes) (Figura 7).
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Figura 7 - Citologia de liquido pleural (p6s centrifugagao). (coloragdo: diff quick). A: exsudato
neoplasico (classificacdo de Stockham; Scott, 2025) com caracteristicas citologicas semelhantes
ao liquido peritoneal sugerindo disseminagao toracica. (objetiva 10x). B: presenca dessas células
em aumento maior, setas pretas indicando nucléolos proeminentes. (objetiva de 40x).
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4. DISCUSSAO

O caso descrito demonstra a evolugao agressiva de um linfoma cutaneo em um paciente
geriatrico, com desfecho marcado pelo desenvolvimento de efusdes cavitarias contendo
células linféides neoplasicas, achado que evidencia comportamento bioldgico de alta
agressividade e provavel disseminacao sistémica. No entanto, ndo foram realizados outros

exames além da analise citologica.

Em caes idosos, o diagnostico diferencial de nodulo em baco inclui hiperplasia nodular
esplénica e pseudolinfomas cutaneos (Albanese, 2017; Raskin; Meyer, 2016). A
hiperplasia nodular esplénica ¢ comum em caes senis e se caracteriza por proliferacdao
policlonal de linfoécitos maduros e macrofagos no bago. Ultrassonograficamente, pode
manifestar-se como nddulos hipoecogénicos ou mistos, de contornos regulares, que
podem assemelhar-se a lesdes neoplasicas. Contudo, sua evolucdo tende a ser lenta e
raramente se associa a efusdes cavitarias (Raskin; Meyer, 2016; Jubb; Kennedy; Palmer,
2016). Os pseudolinfomas cutaneos, por outro lado, sdo reacdes inflamatorias benignas
com morfologia linfoide, podendo ser confundidos com linfomas, especialmente quando
ha predominancia de linfocitos grandes. No entanto, essas lesdes costumam ser unicas e
autolimitantes, e a andlise de clonalidade (PARR) demonstra padrao policlonal, diferindo

da monoclonalidade tipica das neoplasias (Albanese, 2017).

O pilomatricoma maligno, embora raro, deve ser considerado no diagnostico diferencial
de lesdes cutaneas ulceradas e necroticas. Trata-se de uma neoplasia epitelial de origem
folicular que pode exibir acentuada anaplasia, necrose e inflamagdo secundaria,
mimetizando tumores de células redondas, como linfoma e TVT. Na avaliagao citologica,
podem ser observadas células grandes e pleomorficas, com anisocitose e anisocariose
acentuadas, semelhantes as vistas em linfomas. Entretanto, a presenca de células
fantasmas anucleadas (shadow cells ou ghost cells) e material queratinoso abundante ¢é

indicativa de pilomatricoma (Albanese, 2017; Barger; Macneill, 2025).
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Em contrapartida, a comparacao com neoplasias de células redondas de comportamento
sist€émico agressivo, como a mastocitose sistémica com manifestagao leucémica, permite
contextualizar a relevancia clinica e prognodstica da detecgao de células neoplésicas em
efusdes cavitarias, achado incomum, porém indicativo de doenga disseminada (Ecco et

al., 2017; Raskin; Meyer, 2016).

A mastocitose sistémica ¢ caracterizada por infiltragdo multissistémica e pode acometer
baco, figado, medula dssea e cavidades serosas em estagios avangados, cursando com
manifestagdes sist€émicas como anemia, esplenomegalia e efusdes (Ecco ef al, 2017,
Jubb; Kennedy; Palmer, 2016). Embora distinta do linfoma em sua origem bioldgica,
compartilha um ponto de importincia clinica: a presenca de células tumorais em liquidos
cavitarios, achado que, independentemente da linhagem celular, reflete falha na
contencdo anatomica, disseminac¢ao sistémica e impacto negativo no prognostico (Raskin;

Meyer, 2016; Valli et al., 2010).

No caso em discussdo, embora o linfoma cutdneo ndo tenha como caracteristica descrita a
formacao de efusdes cavitarias, a identificagdo de células linfoéides neopldsicas nos
liquidos pleural e peritoneal evidencia perda da compartimentalizagdo tumoral e

progressao sistémica da doenca, sugerindo fendtipo bioldgico altamente agressivo.

Portanto, a correlagdo aqui proposta nao envolve similaridade etiopatogénica entre as
neoplasias, mas aproxima o significado prognostico do achado citoldgico: em tumores de
células redondas, a demonstracao de células malignas em efusdes cavitarias indica estagio
avancado, ruptura de barreiras teciduais e evolugao clinica desfavoravel (Jubb; Kennedy;

Palmer, 2016; Ecco ef al., 2017; Raskin; Meyer, 2016).

A distingdo entre linfomas, mastocitose sistémica, pseudolinfomas e pilomatricomas
requer a integragdo de diferentes métodos diagnosticos, incluindo citologia,
histopatologia, imunofenotipagem e exames moleculares. A citologia representa o

método inicial mais rdpido e acessivel, permitindo a suspeita precoce de neoplasia,
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enquanto a imunocitoquimica e a analise de clonalidade (PARR) sdo indispensaveis para
confirmacdo diagnostica e diferenciagdo entre processos reativos e neoplasicos

(Albanese, 2017).

As células relatadas no presente caso foram avaliadas por andlise citologica por coleta
realizada por PAF e PAAF, e apresentavam tamanhos médio a grandes, como observado
por Bhang et al. (2006) e Mazaro et al. (2023) ao avaliarem casos de micose fungodide e
reticulose pagetoide, o que com base em achados clinicos e histopatologicos, ¢ como o
LCE pode se apresentar (Gilbert, 2004; Gross et al., 2005; Valli, 2013). No entanto,
amostras de casos de LCNE na citologia podem apresentar grande quantidade de ntcleos
rompidos (ntcleos nus) e presenca significativa de vactolos de gordura no fundo de
lamina, além de células médias a grandes ou grandes (Mazaro et al., 2023) o que também
foi observado neste relato. O que permite levantar a hipotese de que somente a citologia

nao seja suficiente para diferenciar o LCE e o LCNE.

Entre os linfomas de alto grau descritos em cdes e que cursam como multicéntricos,
destacam-se o linfoma difuso de grandes células B (DLBCL) e o linfoma periférico de
células T (PTCL), ambos caracterizados por alta taxa mitotica, rapida progressao clinica e
prognostico reservado (Barger; Macneill, 2025; Valli ef al., 2010). O DLBCL, subtipo
mais comum, costuma apresentar boa resposta inicial a quimioterapia baseada em CHOP
(combinagdes de ciclofosfamida (C), doxorrubicina (H, de hidroxi-daunorrubicina),
vincristina (O, de Oncovin) e prednisona (P)), embora as recidivas sejam frequentes, com
tempo médio de sobrevida de 10 a 14 meses. Em fases avancadas, linfomas sistémicos de
alto grau, podem em estagios avancados apresentar efusdes, secundarias a infiltracao
serosa ou obstrucdo linfatica, manifestacdes associadas a estagio terminal da doenga e

pior prognostico (Valli et al., 2010; Raskin; Meyer, 2016).

Nos trés casos apresentados por Kuster (2023), o primeiro apresentou tempo de sobrevida
de 4 meses apos o diagnostico, o segundo apresentou 6 meses de sobrevida desde do

diagnostico citoldgico a eutanasia, e o terceiro ndo foi relatado retorno do animal o que
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sugere que houve desisténcia ao tratamento e ou 6bito do mesmo. O que comparado ao
presente relato, o animal apresentou piora clinica desde do primeiro diagnostico
citologico realizado em janeiro de 2025 até sua piora clinica e apresentacdo dos mesmo
tipos celulares em liquidos cavitarios em mar¢o do mesmo ano, mesmo com o tratamento,

levando a um pior prognostico e optando pela eutanasia.

Essa semelhanga com os linfomas sistémicos de alto grau reforca a ideia de que, nos
estdgios mais avancados, os linfomas cutdneos podem assumir um padrdo clinico
comparavel ao dos subtipos agressivos, caracterizado por alta taxa mitotica, rapida
deterioragdo clinica e envolvimento multissistémico. Assim, o achado do presente caso,
linfoma cutaneo com células linféides neoplasicas em liquido cavitario, representa uma
manifestacdo ndo documentada nos trabalhos consultados, que sugere comportamento
biologico agressivo e potencial disseminacao sistémica, aproximando-o, do ponto de vista

evolutivo, dos linfomas de alto grau descritos na literatura.

Além disso, relatos recentes na literatura veterindria reforcam o potencial de
disseminagdo sistémica dos linfomas cutdneos caninos, mesmo em apresentacoes
inicialmente restritas a pele. Rosseto et al. (2021) descreveram um caso de LCNE em cao
da raga Boxer, diagnosticado por citologia, histopatologia e imuno-histoquimica (CD3
positiva), confirmando o fenétipo T. No exame necroscopico, os autores observaram
infiltracdo linféide neopldsica em linfonodos regionais, figado e bago, evidenciando
disseminagao sistémica, embora sem relato de efusdes cavitarias, apesar de demonstrar
disseminagdo sist€émica. Na citologia das lesdes cutaneas descrita no relato revelou
populagdo monomorfica de linfécitos grandes, com poucas células inflamatorias reativas,
caracterizando um padrao altamente compativel com neoplasia maligna, sem evidéncias
de reagdo inflamatoria exuberante ou processos secundarios, achado semelhante ao
observado no presente estudo, no qual a citologia da lesdo e cavitdria também demonstrou

predominio de linfocitos atipicos e escassa resposta inflamatéria (Rosseto et al., 2021).
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De forma complementar, Mineshige et al. (2016) relataram um caso de LCE com
disseminagdo sistémica extensa, confirmada por histopatologia e imunohistoquimica
(CD3 positiva). As células neoplasicas foram identificadas em diversos 6rgaos, incluindo
trato gastrointestinal, figado, rins, pancreas, bexiga, prostata e condutos auditivos,
demonstrando o potencial infiltrativo e metastatico dessa neoplasia. Além disso, os
autores destacam o envolvimento de linfonodos internos e 6rgaos abdominais, o que
indica progressdo hematogena e linfatica avancada. A auséncia de descri¢do de
inflamacdo reacional significativa reforca o carater monoclonal e ndo inflamatério da
proliferagdo, corroborando o padrdo morfologico neoplasico (Jubb; Kennedy; Palmer,

2016; Barger; Macneill, 2025; Raskin; Meyer, 2016).

O estudo de Aratjo et al. (2017) reforca essa possibilidade ao relatar um LCE com
metastases cardiacas e renais, confirmado por imuno-histoquimica (CD3 positiva) e
analise histopatoldgica detalhada. Durante a necropsia, foi descrita presenca de exsudato
serossanguinolento nas cavidades toracica e abdominal, além de infiltragdo multifocal em
miocardio ¢ rins, evidenciando carater sistémico ¢ disseminagdo do tumor. Embora os
autores nao mencionam especificamente o linfonodo adrtico, o trabalho descreve
linfonodomegalia interna compativel com linfonodos abdominais/mesentéricos, achado
que se relaciona com a progressao neoplésica. Tais achados guardam estreita semelhanca
com o caso aqui relatado, no qual se observou aumento de linfonodos internos e aortico, e
ocorréncia de células linfoides neoplasicas em liquido cavitario, indicando

comportamento infiltrativo e agressivo semelhante ao documentado.

A integragdo desses relatos comprova a capacidade de disseminagao sist€émica do linfoma
cutaneo canino, demonstrada por infiltracdo em 6rgaos como figado, baco, rins, coragdo e
linfonodos internos (Rosseto et al., 2021; Mineshige et al., 2016; Araujo et al., 2017).
Contudo, nenhum dos estudos consultados confirma a presenca de células linféides
neoplasicas em efusdes cavitarias por avaliacdo citoldgica, limitando-se ao envolvimento
tecidual e visceral. Assim, embora mecanismos como obstru¢do linfatica, aumento da

permeabilidade vascular e infiltragdo serosa possam fisiopatologicamente justificar a
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formacdo de efusdes em estagios terminais, a identificacdo citologica de células
neoplasicas em liquidos cavitarios no contexto de linfoma cutaneo nao ¢ descrita nesses

relatos, mas reforca a singularidade do caso aqui apresentado.

Nesse contexto, o achado de células linféides neoplésicas em liquido cavitario no presente
caso sugere comportamento bioldgico agressivo e possivel disseminagdo sistémica,
representando um achado incomum, ndo documentado nas principais séries de linfoma
cutaneo consultadas, mas compativel com um fendtipo de comportamento sistémico

agressivo.

5. CONSIDERACOES FINAIS

A associacdo entre exame clinico, técnicas de imagem, imunofenotipagem e biologia
molecular ¢ indispensavel para o diagnostico definitivo € manejo terapéutico adequado
em casos cuja apresentacao extrapola o padrio classico. No entanto, a citologia
permanece como método de primeira escolha para triagem diagnostica pela rapidez,
sensibilidade e acuracia, permitindo a identificagdo precoce de alteracdes morfologicas
compativeis com neoplasias linfoproliferativas e o reconhecimento de apresentagdes

atipicas.

A comparagdo com relatos prévios demonstra que, embora os linfomas cutdneos sejam
tradicionalmente descritos como neoplasias de comportamento restrito a pele, ha
evidéncias consistentes de seu potencial de disseminacdo sist€émica em estagios
avangados. Diversos autores documentaram infiltragdo multiorganica e linfonodomegalia
interna, e, em um caso, presen¢a de exsudato serossanguinolento identificado apenas em
necropsia, sem confirmagao citologica de linhagem neoplasica em liquidos cavitarios,
confirmando que a doenga pode evoluir com envolvimento visceral semelhante ao

observado em linfomas sistémicos de alto grau.
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O presente relato amplia o entendimento desse espectro de manifestacdes ao descrever
uma ocorréncia rara: a deteccdo citologica de células linféides neoplasicas em liquido
cavitario. Esse achado refor¢a o valor da citologia ndo apenas como ferramenta

diagnoéstica, mas também como instrumento de estadiamento e suporte progndstico.

Apesar do avango na caracterizagao dos linfomas cutaneos em caes, a literatura ainda ¢
escassa quanto ao envolvimento cavitario confirmado por citologia no linfoma cutaneo,
embora o acometimento visceral ja tenha sido descrito para o aprimoramento do

conhecimento diagndstico e progndstico na oncologia veterinaria.
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