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Resumo. A mastocitose € uma doenga rara, causada pela proliferacdo e o acimulo de mastécitos em locais que
apresentam tecido conjuntivo e medula. O termo leucemia de mastdocitos é empregado para definir a proliferacdo de
mastocitos neoplasicos na medula 6ssea. Uma cadela foi atendida no setor de Clinica Médica do Hospital Veterinario da
Universidade de Santo Amaro - UNISA, apresentando prostracdo, apatia, émese, termofilia e intensa districdo
expiratéria, no exame de mielograma, foi visualizado hipercelularidade de 60% onde 43,8% eram mastécitos maduros.
No leucograma constatou-se predominio de 68% de células compativeis com mastécitos. O animal veio a 6bito e
encaminhado ao Servico de Patologia, em exame necroscopico foi visto acentuada hepatomegalia e esplenomegalia, e
presenca de pequenas Ulceras e erosdes gastricas ndo perfurativas. Foi realizado exame citoldgico e histopatolégico. E
constatado pelo quadro, que se tratava de um caso de leucemia de mastdcitos.

Palavras chaves: Mastocitose, Leucemia de mastécitos, mastocitos.

Abstract. Mastocytosis is a rare disease caused by the proliferation and accumulation of mast cells in places that have
connective tissue and marrow. The term mast cell leukemia is used to define the proliferation of neoplastic mast cells in
the bone marrow. A dog was treated at the Veterinary Hospital of the University of Santo Amaro - UNISA, with
prostration, apathy, vomiting, and intense termofilia districdo exhalation, the examination of the bone marrow was
visualized hypercellularity 60% where 43.8% were mature mast cells. The animal died and sent to the Pathology Service
to necropsy exam that shows severe hepatomegaly, splenomegalyand and presence of small ulcers and gastric erosion.
It was carried out cytological and histological examination. therefore found a case of mast cell leukemia.

Keywords: Mastocytosis, mast cell leukemia, mast cells.

Introducao

A mastocitose € uma doenca de carater
raro, causada pela proliferacdo e o acumulo de
mastocitos em locais que apresentam tecido
conjuntivo e medula. Os mecanismos envolvidos na
etiologia podem incluir alteragcbes de producéo,
proliferagdo, maturagdo e localizacdo (BURNETT, et

al., 2007). Um das principais formas da mastocitose
sisttmica difundida em medicina humana é a

Nem todos esses critérios necessariamente
ocorrem ao mesmo tempo.

As alteragbes hematolégicas encontradas
frequentemente sdo: anemia, trombocitopenia,
leucopenia, eosinofiia e basofiia (ESCRIBANO,
VILLARRUBIA et al., 1996).

Os sinais e sintomas clinicos da mastocitose
ocorrem atravées do aumento da producdo ou
liberacdo dos mediadores, que se disseminam na

leucemia de mastocitos, conhecida também como
mastocitose sistémica maligna.

Em Medicina Veterinaria, O'Keefe e Couto
et al.,, (1987) estabeleceram critérios para se
determinar o envolvimento sistémico, entre eles a
presenca elevada de mastocitos em sangue
periférico, botbes leucoplaquetarios, figado, baco,
medula 6ssea (maior do que 10 mastdcitos por 1.000
células nucleadas) e envolvimento de linfonodos
distante de um possivel tumor primario.

circulacdo hemolinfatica e que provocam efeitos
biolégicos (METCALFE et al., 2003).

A mastocitose maligna ou leucemia de
mastécitos sdo os termos utilizados para definir a
proliferacdo de mastdcitos neoplasicos na medula
O0ssea. Neoplasias causadas por mastdcitos
(mastocitoma) sdo comuns em caes, porém,
raramente sdo acompanhadas de leucemia dos
mastacitos (DAVIES et al., 1981).
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Os mastdcitos estdo em grande quantidade
nas regides perivasculares do tecido cutaneo,
trabéculas esplénicas, triade portal hepdatica, trato
gastrointestinal e sistema respiratério (ROSS &
PAWLINA et al., 2012). Estas células derivam da
linhagem hematopoética granulocitica (SCOTT &
STOCKHAM et al., 2000), mais precisamente de
células pluripotentes da medula o6ssea, que
expressam o antigeno CD34 (KATSAMBAS et al.,
1999), sendo lancadas na circulagdo como células
imaturas, e sob a influéncia do SCF e da IL-3 iniciam
sua diferenciagdo (ROBBIE-RYAN & BROWN et al.,
2002).

As células progenitoras dos mastdcitos
apresentam em sua superficie receptor de tirosina
quinase (C-KIT), responsavel pela maturagéo celular
mastocitaria (VALENT, AKIN et al., 2005).

Em cades saudaveis ndo ha a presenca de
mastocitos diferenciados em sangue periférico,
porém sdo comuns em medula 6ssea e linfonodos
(SCOTT & STOCKHAM et al., 2000).

Os mediadores inflamatorios presentes nos
granulos citoplasmaticos, constituem-se de aminas
biogénicas (como por exemplo, a histamina) e
proteoglicanos (como a heparina e o sulfato de
condroitina), que promovem efeitos biolégicos em
diversos tecidos e 6rgaos (SCOTT & STOCKHMAN,
2000). O processo responsavel pela liberacdo dos
granulos é conhecido como degranulacdo, sendo
promovido de duas maneiras distintas, a sequencial
e a de exocitose.
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A sequencial é caracterizada por mastécitos
residentes de tecidos com inflamacado crénica, onde
ocorre reducdo do numero de granulos (BEIL,
SCHULZ et al., 2000). Por sua vez, a exocitose
ocorre através de estimulos, onde se formam canais
gue se exteriorizam dos mastécitos através da fusao
com a membrana citoplasmatica (GHADIALLY et al.,
1988). Ap6s a degranulacdo ha a recuperacdo e
formacéo de novos granulos.

Os métodos histo/citoquimicos  mais
utilizado para marcar os granulos é o azul de
toluidina, que interage com heparina, histamina,
quimase e triptase (WELLE et al., 1997).

Relato de caso

Uma cadela, SRD, com aproximadamente
14 anos, foi atendida no setor de Clinica Médica do
Hospital Veterinario da Universidade de Santo Amaro
- UNISA, apresentando prostracdo, apatia, émese,
termofilia e intensa distrigdo expiratéria. O animal
nao apresentava antecedentes de procedimentos
cirdrgicos e/ou retiradas de nédulos.

Ao exame fisico foi observado aumento de
linfonodos popliteos além de abddémen
acentuadamente abaulado em regido epigastrica.

O animal foi submetido ao exame de
hemograma, onde se observou anemia normocitica
hipocrobmica ndo regenerativa. No leucograma
constatou-se predominio de 68% de células com
ndcleo oval/arredondado, com nucléolos aparentes e
granulos basofilicos recobrindo nucleo e citoplasma,
e o fundo da preparacdo (Figura 1). Tais
caracteristicas compativeis com mastoécitos.

Figura 1: Presenc¢a de mastécitos em sangue periférico. Esfregago sanguineo, Pandtico 400x.

No exame de mielograma, foi realizado
aspiracdo de regido esternal, com hipercelularidade
de 60% onde a medula apresentava
hipocelularidade de series eritroide, mieldide e
megacariocitica e intensa presenca de mastécitos
onde se observou intensa presenca de células
apresentando nucleo e citoplasma arredondados,
cromatica frouxa e citoplasma repleto de granulos
de coloragdo pulrpura, sugerindo se tratar de
mastécitos maduros em contagem de 43,8% de
células.

O animal apresentou piora no quadro,
levando a uma parada cardiorespiratoria.

No exame necroscépico foi observada
discreta presenca de liquido ascitico
serosanguinolento, acentuada hepatomegalia difusa
(Figura 2), associada a mdltiplas formacdes
circulares esbranquicadas, de 0,3 a 4 cm de
didmetro, com consisténcia firme a macia e
infiltrativa. Acentuada esplenomegalia difusa com
presenca de um (nico noédulo, circunscrito, de
1,5cm localizado em regido de corpo esplénico com
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caracteristicas semelhantes as formacdes
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hepéticas.

Figura 2: Acentuada hepatomegalia difusa, com presenca de diversos nddulos.

Presenca de pequenas Ulceras e erosdes
gastricas ndo perfurativas em regido de corpo e
piloro eram observadas, com intensa edemaciagéo
e congestdo de mucosa. O pulméo exibia moderada
congestdo com discreto edema espumoso. Nao
foram observadas alteracbes macroscopicas
cardiovasculares.

O exame citoldgico de figado e bacgo (Figura
3) apresentaram moderada quantidade de células
grandes arredondadas, com citoplasma amplo, bem
delimitado e basofilico, nlcleos grandes e ovalados

contendo nucléolos evidentes, intensa pigmentacao
extracelular, compativeis morfologicamente com
mastacitos.

No exame histopatolégico de figado (Figura
4) observou-se proliferacdo de células redondas
altamente compativeis com mastdécitos localizadas
difusamente, dispostas em corddes de hepatdcitos
desorganizados e em disposicdo mais sélida,
principalmente em &reas periportais. Auséncia de
figuras de mitose ou células multinucleadas.
Moderado pleomorfismo e anisocariose.

Figura 3: Lamina citolégica por imprint de figado (esquerda) e bago (direita). Notar grande quantidade de granulos intra
e extracitoplasmatico oriundos de Mastdcitos. Microscopio 6ptico Azul de Toluidina 400X

Figura 4: Lamina histopatolégica de figado, notar cordGes de hepatdcitos integros (seta) em entremeio a mastécitos.

Microscopio éptico 400x
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Conclusao

Em seres humanos a leucemia de
mastocitos é detectada pelo mielograma, onde a
porcentagem de mastécitos ultrapassa 20% das
células encontradas no exame, onde 0s mesmos
apresentam projecBes citoplasmaticas, nucleo
multilobulado e discreta hipogranulacdo (SANDES,
2011), o que se equipara as descritas no paciente
do presente relato, com um total de 43,8%.

A sintomatologia clinica apresentada tais

como émese, dispnéia, aumento abdominal,
hepatomegalia, esplenomegalia, ascite,
linffadenopatia e edema pulmonar, foram

observados no nosso caso e sdo comumente visto
em cées que apresentam mastocitose sistémica
(DAVIES, HAYDEN, et al., 1981; O'KEEFE, COUTO
et al., 1987), assim como a coagulopatia associada
a liberacdo de heparina a partir da desgranulacéo
de mastocitos (MATSUDA, KANNAN, et al., 1991;
O'KEEFE, COUTO et al., 1987).

Apesar de autores relatarem uma maior
ocorréncia de  mastocitose  secundaria  a
mastocitoma (O'KEEFE, COUTO et al, 1987;
MATSUDA, KANNAN et al., 1991), no caso em
guestdo ndo havia histérico de antecedentes de
retirada neoplasica.

A despeito de ndo existr nenhuma
caracteristica patognomoénica, a afeccdo ¢é
diagnosticada mediante a histéria clinica, exame
fisico, laboratorial e biopsias (HARTMANN et al.,
2001). Embora haja relatos em necropsia da
presenca de Ulceras  gastroduodenais,
acompanhado de intensa congestdo e a
associacdo de hemorragia (O'KEEFE, COUTO
et al., 1987; MATSUDA, KANNAN et al., 1991),
0 animal em questdo apresentou apenas
pequenas Ulceras préximo a regido de piloro
estomacal, associada a intensa congestédo
difusa em mucosa.

As demais alteragbes necroscopicas
verificadas no presente relato sdo semelhantes as
descritas em literatura, como hepato
esplenomegalia difusa, com formagfes nodulares
circunscritas e aumento de linfonodos regionais,
todos com envolvimento mastdcitico, onde as
células apresentavam conforma¢@o muito similar
aos encontrados no sangue periférico (O'KEEFE,
COUTO et al.,, 1987; MATSUDA, KANNAN et al.,
1991; SANDES,2011).

N&do foram observadas eosinofiia e
infiltrados eosinofilicos no caso em relato, assim
como néo foi realizado a concentracéo de histamina
no plasma. Com base em informacdes encontradas
e levantadas em Medicina Veterinaria, nota-se que
0s sinais clinicopatoldgicos de leucemia de
mastoécitos associada a mastositose sistemica em
cées sao escassos.
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