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Informacoes do artigo Resumo

O presente relato descreve um caso de leucemia linfocitica crénica (LLC) em
periquito-de-colar (Psittacula krameri) fémea, de 9 anos, encaminhada pelo
Laboratério de Criacdo e Incubacdo de Animais Alternativos, Silvestres e

Exdticos (LACRIAS-UFPR) ao Hospital Veterinario da Universidade Federal do

Palavras-chave

Neoplasia linfoproliferativa
Psittaciformes

Leucocitose

Citologia Parand (HV-UFPR) para exames de rotina. O diagndstico de LLC foi
Linfocitose estabelecido com base na identificacdo de linfocitose persistente, com
pol ndmero de linfécitos superior a 900 mil, e, na medula dssea, predominio de
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linfécitos maduros com morfologia uniforme e caracteristicas compativeis
com LLC. Apés o diagndstico da neoplasia, foram realizadas mais duas coletas
para acompanhamento clinico através de hemograma e testes bioquimicos,
em que se verificou anemia arregenerativa, hiperfosfatemia, e aumento da
enzima lactato desidrogenase (LDH), possivelmente associados ao quadro
neoplasico. Sem apresentar sinais clinicos, a ave veio a ébito antes do inicio
do manejo terapéutico, sete meses apds o diagndstico inicial. Esse caso
destaca a raridade do diagndstico da LLC em psitacideos e reforca a
importancia do hemograma e da citologia de medula dssea como
ferramentas diagndsticas essenciais. Por sua vez, a escassez de dados
referentes ao quadro ressalta a necessidade de mais estudos para
compreender a epidemiologia, a patogénese e o manejo dessa neoplasia
hematopoiética, contribuindo para o avanco da medicina de aves.

Abstract

This report describes a case of Chronic Lymphocytic Leukemia (CLL) in a ring-necked parakeet (Psittacula krameri),
a 9-year-old female, referred by the Laboratory for the Breeding and Incubation of Alternative, Wild, and Exotic
Animals (LACRIAS-UFPR) to the Veterinary Hospital of the Federal University of Parand (HV-UFPR) for routine
examinations. The diagnosis of CLL was established based on the identification of persistent lymphocytosis, with a
lymphocyte count exceeding 900,000, and, in the bone marrow, a predominance of mature lymphocytes with
uniform morphology and characteristics compatible with CLL. After the neoplasia was diagnosed, two additional
collections were performed for clinical monitoring through blood count and biochemical tests, which revealed non-
regenerative anemia, hyperphosphatemia, and elevated lactate dehydrogenase (LDH) levels, possibly associated
with the neoplastic condition. Despite showing no clinical signs, the bird died before therapeutic management
could begin, seven months after the initial diagnosis. This case highlights the rarity of CLL diagnosis in psittacines
and reinforces the importance of blood count and bone marrow cytology as essential diagnostic tools. Furthermore,
the scarcity of data regarding the condition underscores the need for further studies to understand the
epidemiology, pathogenesis, and management of this hematopoietic neoplasm, contributing to the advancement
of avian medicine.

Keywords: lymphoproliferative neoplasia; Psittaciformes; leukocytosis; cytology; lymphocytosis.
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Zaions et al.
1 | Introducao

A leucemia linfocitica crénica (LLC) é uma
neoplasia hematopoiética rara em aves, caracterizada
pela proliferagdo clonal de linfécitos maduros no
sangue periférico, medula déssea e érgdos linfoides.
Em aves, a ocorréncia dessa condicéo é esporadica e
pouco documentada (Sinclair et al., 2015; Gosbell et
al.,, 2021;). Até o momento, existem trés relatos de
em psitacideos, em calopsita
hollandicus),  papagaio-de-cabeca-
amarela (Amazona ochrocephala oratrix) e arara-

casos descritos

(Nymphicus

vermelha (Ara chloropterus) (Hammond et al., 2010;
Osofsky et al., 2011; Gosbell et al., 2021).

As
apresentam ampla diversidade de manifestagdes

neoplasias hematopoiéticas em aves

clinicas e laboratoriais, podendo comprometer

diretamente a medula dssea, a producdo de células
sanguineas e a funcdo imunoldgica. Embora
gatos e seres

humanos, essas doencas ainda sdo pouco exploradas

relativamente comuns em caes,

em espécies aviarias, dificultando a compreensdo de
fisiopatologia, progndstico e resposta
terapéutica (Workman e Vernau, 2003; Kipps et al.,
2017).

O presente trabalho descreveu o primeiro

Sua

relato de leucemia linfocitica crénica em periquito-
de-colar (Psittacula krameri), abordando os principais
achados hematoldgicos e bioquimicos, bem como a
evolucédo clinica da ave.

2 | Descrigcao do Caso

Em abril de 2019, um periquito-de-colar
(Psittacula krameri) fémea, com 9 anos de idade, foi
da

Universidade Federal do Parand, aparentemente

encaminhado ao  Hospital  Veterinario
higido, sem histérico prévio de enfermidades, para a
realizacdo de exames de rotina (exame fisico,
hemograma e perfil bioquimico). A ave pertencia ao
plantel do Laboratério de Criagdo e Incubagdo de
Animais Alternativos, Silvestres e Exdticos (LACRIAS),
onde era mantida em galp&o fechado de alvenaria
com ventilacdo natural, compartilhando o espago
com aproximadamente 20 outras aves da mesma
espécie. A alimentacdo era fornecida a vontade,
consistindo em racdo, diariamente, complementada
com frutas e legumes, trés vezes por semana, e
sementes, duas vezes por semana.

Durante o exame fisico ndo foram observadas

anormalidades. Em seguida, procedeu-se a coleta de
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sangue periférico, através da puncdo percutanea da
veia jugular, utilizado seringas de 1,0mL e agulhas de
calibre 26G (0,45 x 13mm). As amostras de sangue
foram coletadas em seringas com heparina sddica
bovina, acondicionadas em microtubos de 1,5mL e
armazenadas a 6°C até o transporte ao laboratério.
Foram feitas as extensdes sanguineas e em seguida o
hemograma. A extensdo sanguinea foi corada com
May-Grinwald-Giemsa. Nos ensaios bioquimicos
foram utilizados kits comerciais Bioclin®. Foram
realizadas as andlises de gama-glutamiltransferase
(GGT), com o método modificado de SZASZ (IFCC);
aspartato aminotransferase (AST), creatina quinase
(CK) e lactato desidrogenase (LDH), pelo método
cinético UV. A proteina total, pelo método do Biureto
e a albumina, pelo método do verde de bromocresol,
sendo as globulinas calculadas pela diferenca entre a
proteina total e a albumina. Os triglicerideos foram
dosados por método enzimético colorimétrico. As
concentragdes de célcio foram determinadas pelo
método colorimétrico.

No dia 0 foi realizado o primeiro exame,
anterior ao diagndstico da neoplasia. Nesse exame
os resultados estavam dentro dos intervalos de
referéncia a espécie (Pinto, 2024).

Vinte meses apds a primeira coleta (dia 1), foi
realizado outro hemograma, que revelou intensa
leucocitose (9,36 x 10° leucdcitos/pl) por linfocitose
(99% - 926.640 linfocitos/pl), com predominio de
populagdo monomérfica de linfécitos pequenos,
maduros, com cromatina densa, alta relagdo nucleo-
citoplasma e sem nucléolos visiveis (Figura 1). A

elevada leucocitose e linfocitose associadas as
caracteristicas morfolégicas  dos linfécitos
observados, sugeriram o quadro de leucemia

linfocitica crénica (LLC).

Na terceira coleta (dia 90), o hemograma
apresentou (1,008 x 10¢
leucécitos/pL), sendo compostos 100% de linfécitos.
Posteriormente, no quarto hemograma (dia 210),

leucocitose marcante

leucocitose ainda mais acentuada,
1,415 x 10¢
resultados dos hemogramas, referentes a todas as

observou-se
contabilizando leucocitos/pl.  Os
coletas, estdo apresentados na Tabela 1.

A anemia foi constatada a partir do segundo
hemograma (hematdcrito de 40% no dia 1; 37% no
dia 90 e 25% no dia 210). A anemia foi classificada em
normocitica e normocrOmica, com um a seis

policromatéfilos  por  campo,  caracteristicas

indicativas de processo ndo regenerativo.
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Figura 1. Extensdes sanguineas em Psittacula krameri com leucemia linfocitica cronica. (A) Observa-se grande quantidade de

linfécitos e algumas hemacias, 40x. (B) Abundante populagdo linfocitica, notar discretas atipias nucleares e citoplasmaticas,

100x. Coloragdo de May-Griinwald-Giemsa.

Os ensaios bioquimicos realizados na terceira
coleta (dia 90) revelaram hipoproteinemia por
da
aminotransferase (AST). Os resultados do perfil

hipoglobulinemia e aumento aspartato
bioquimico plasmatico referentes as quatro coletas

de sangue, estdo apresentados na Tabela 2.

Os niveis plasméticos da enzima lactato
desidrogenase (LDH) elevam-se a partir do dia 1,
permanecendo assim até a Ultima coleta. Além disso,
foi observada hiperfosfatemia na segunda (dia 1) e

quarta (dia 210) coletas.

Tabela 1. Valores hematoldgicos e de proteina plasmética total de Periquito-de-colar (Psittacula krameri) fémea,

com leucemia linfocitica crénica

Parametros hematolégicos Dia 0 Dia 1 Dia 90 Dia 210 Intervalo de referéncia*
(Abr/19) (Dez/20) (Fev/21) (Jun/21)
RBC (105/pL) 2,29 2,06 1,88 1,55 2,0-3,5
Hgb (g/dL) 12,6 8,30 10,30 6,60 8-16
Hct (%) 44 40 37 25 41 -54
VCM (pm3) 192 194 196,8 161 128 -211
CHCM (g/dL) 29 20 27,84 26 19-31,60
Policromatéfilos (/campo) 4 <1 2 <1 1-6
WBC (/pL) 2.000 936.000 1.008.000  1.415.000 1.000 - 8.000
Heteréfilos (/pL) 700 9.360 10.080 9.120 134 -4.678
Linfécitos (/pL) 760 926.640 997.920 1.405.280 369-3.214
Eosinéfilos (/pL) 0 0 0 0 -
Baséfilos (/pL) 12 0 0 0 0-760
Monécitos (/pL) 15 0 0 0 34 -1.440
Trombdcitos (/pL) Agregados Agregados Agregados Agregados 7.389 - 28.489**
PPT (g/dL) 4,00 2,80 3,40 3,40 3,30-5,10

*Valores de referéncia adaptados de Pinto (2024) e **Amador et al. (2023). RBC: Eritrécitos; Hgb: Hemoglobina; Hct:
Hematdcrito; VCM: Volume corpuscular médio; CHCM: Concentracdo de hemoglobina corpuscular média; WBC: Leucdcitos;

PPT: Proteinas plasmaticas totais.

N&o havia sido instituido tratamento até o
momento e a ave permanecia sem sinais clinicos.
Devido a leucocitose e ao diagndstico presuntivo de
LCC, procedeu-se a coleta de medula dssea através
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de puncédo por aspiragdo em tibiotarso com agulha
de calibre 24G (055 x 20mm) e realizacdo do
mielograma. Na anélise do aspirado de medula éssea
observou-se predominio absoluto de linfocitos com
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morfologia semelhante a encontrada no sangue
periférico, raros eritrécitos maduros, e poucos
precursores eritroides e mieloides, sendo sugestivo
de LLC. Duzentos e dez dias apds o diagnéstico inicial
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do processo neoplasico, a ave veio a Obito. A
necropsia e o exame histopatoldégico ndo foram
realizados.

Tabela 2 Valores bioquimicos plasmaticos de periquito-de-colar (Psittacula krameri) fémea, com leucemia

linfocitica crénica

Parametros bioquimicos Dia 0 Dia 1 Dia 90 Dia 210 Intervalo de
(Abr/19) (Dez/20) (Fev/21) (Jun/21) referéncia*
AST (U/L) 379,4 441,5 740,5 327,9 62,99 - 485,76
Triglicerideos (mg/dL) 57,3 282,8 220,1 176,3 41,170-502,02
Colesterol total (mg/dL) 365,1 268,4 211,4 335,4 191,15 - 446,49
Proteina total (g/dL) 2,9 2,8 2,6 2,9 2,7-4,2
Albumina (g/dL) 1,4 1,7 2,2 1,8 1,04 -2,64
Globulina (g/dL) 1,5 1,1 0,4 1,1 1,12 -2,05
CK (U/L) 2.374,7 521 2.184,8 1.119,9 321-3.279,51
Calcio (mg/mL) 7,8 7,7 9,2 9,7 6,79-10,18
LDH (U/L) 578 2.157,4 1.321,7 1.269,7 213,78 - 768,60
Acido urico (mg/dL) 2,2 9,1 7.5 12,6 1,51-15,33
Fésforo (mg/dL) 41 10,8 NR 10,2 2,67 - 8,05
GGT (mg/dL) NR 21,9 22,2 27,5 7,2-29,37

*Valores de referéncia adaptados de Pinto (2024). AST: Aspartato aminotransferase; CK: Creatina quinase; LDH: Lactato
desidrogenase; GGT: Gama-glutamil transferase; NR: N&o realizado.

3 | Discussao

A LLC em aves ¢é uma neoplasia
hematopoiética rara, com escassos relatos
disponiveis na literatura, especialmente em

psitacideos (Hammond et al., 2010; Osofsky et al.,
2011; Gosbell et al., 2021). No presente caso, o
diagnéstico foi estabelecido por meio da detecgdo
de linfocitose persistente associada a citologia da
medula dssea, que revelou predominio de linfocitos
maduros e morfologicamente homogéneos, achados
compativeis com LLC (Workman e Vernau, 2003;
Schmidt et al., 2015).

A evolugdo clinica observada nesse caso,
caracterizada pela auséncia de sinais clinicos até o
obito da ave, corrobora descri¢des anteriores de que
a LLC em aves pode apresentar curso assintomético
Das

em psitacideos,

ou oligossintomatico. trés  publicagbes

LLC
reportaram a presenca de sinais clinicos, em calopsita

disponiveis sobre duas
e em papagaio-de-cabeca-amarela (Osofsky et al.,
2011; Gosbell et al., 2021). Esse padrdo também é
relatado em cdes e gatos, nos quais a doencga é
frequentemente diagnosticada de maneira acidental
durante avaliagcbes hematoldgicas (Workman e

Vernau, 2003).
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Aanemia, de caracteristica arregenerativa, esta
frequentemente associada ao quadro, tendo sido
descrita previamente em papagaio-de-cara-amarela
(Amazona ochrocephala) por Osofsky et al. (2011) e
em arara-vermelha (Ara chloropterus) por Hammond
et al. (2010). Em humanos, esse achado também é
de

comprometimento

constantemente  acompanhado
trombocitopenia, devido
medular (Kipps et al., 2017).

Na bioquimica plasmética, em aves, a elevagdo

notério,
ao

da LDH pode indicar a presenca de tumores, uma vez
que a enzima ¢é liberada em decorréncia da alta
atividade metabdlica, da destrui¢cdo celular e por
necrose ou apoptose das células neoplésicas (Hall,
2011).
demonstrou estar associado ao pior progndstico em

Em humanos, o aumento dessa enzima

pacientes com LLC, resultando em menor sobrevida.
(Autore et al., 2019) O aumento dos niveis de fésforo
plasméatico pode também estar associado a
neoplasias através de mecanismos de destruicdo
Ossea, disfuncdo renal ou liberagdo de fosfato
causado pela lise celular em tumores de rapido
crescimento. Além disso, neoformacgdes que
comprometam a funcdo renal podem reduzir a
excrecdo de fésforo, levando a hiperfosfatemia (
Howard et al., 2011; Bohn, 2015). O aumento da AST

pode ocorrer devido a variados fatores, uma vez que
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a enzima esta distribuida em diversos tecidos, como
musculos e figado, ndo sendo, portanto, um analito
especifico. A elevacdo de AST e LDH, com valores
de CK,
entretanto, a normalizagdo dos valores de aspartato

normais sugerem dano hepatocelular,
aminotransferase nos exames posteriores indica que
o acometimento hepético foi pontual (Lumeij, 2008).

No primeiro hemograma (dia 0), ndo foram
encontradas altera¢es. Todavia, a partir do segundo
hemograma (dia 1), identificou-se o desenvolvimento
de
acompanhando a evolucdo da doenca e a severidade

anemia, com agravamento progressivo,
da leucocitose. A presenca de trombocitopenia ndo
pdde ser confirmada, uma vez que as amostras de
sangue foram acondicionadas utilizando heparina,
um anticoagulante que agregacdo de
trombdcitos (Baker, 2015).

Em relagdo a magnitude da leucocitose na LLC,

causa

de acordo com os dados disponiveis na literatura
vigente, o nimero total de leucécitos varia de 20.000
até mais de 1.000.000/uL de sangue, sendo essa
populacdo composta por 81% a 100% de linfocitos
(Hammond et al., 2010; Osofsky et al., 2011; Gaharan
etal.,, 2012; Sinclair et al., 2015; Gosbell et al., 2021).
No presente caso, evidenciou-se leucocitose a partir
do dia 1, iniciando em 936.000/uL com 99% de
linfécitos, persistindo até o Ultimo hemograma
realizado, 210 dias apds o diagndstico inicial, quando
o numero de leucécitos totais atingiu 1.415.000/pL,
fato que corrobora com os achados dos autores
supracitados.

No presente relato, a ave foi a ébito com 11
anos. Nos
psitacideos, a idade dos animais variou de 13 a 32
anos (Hammond et al., 2010; Osofsky et al., 2011;
Gosbell et al., 2021). Em humanos, essa neoplasia é

casos anteriormente descritos em

mais comum em pessoas acima de 60 anos e em cdes
com 10 a 12 anos (Workman e Vernau, 2003; Kipps et
al., 2017).

O diagndstico da LLC em aves a partir da
avaliacdo hematoldgica e da medula éssea baseia-se
na identificacdo da populagdo aumentada e anormal
de linfécitos maduros. No esfregagco de sangue
periférico, é possivel observar linfocitose marcante e
persistente (com duragdo superior a trés meses), em
que os linfécitos exibem caracteristicas morfoldgicas
como tamanho uniforme,
citoplasma escasso (Gosbell et al., 2021). A infiltragdo

nucleos redondos e
por linfécitos maduros na medula éssea pode ser
confirmada através de aspirados ou bidpsias, que
revelam substituicdo parcial ou total das células
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hematopoiéticas normais por células neoplasicas. O
mielograma possibilita distinguir a LLC de outras

condi¢cdes linfoproliferativas, como  reagdes
inflamatdrias  crénicas ou outras neoplasias
hematopoiéticas, sendo fundamental para o

diagndstico definitivo. Nos casos em que ndo é

possivel estabelecer um diagndstico definitivo,

técnicas  complementares, imuno-
histoquimica (IHC), podem ser empregadas para

caracterizar as células fenotipicamente e confirmar a

como a

natureza clonal da populacéo linfocitaria (Brooks et
al., 2022). Entretanto, em aves, a aplicacdo da IHC é
limitada pela escassez de anticorpos comerciais
para a espécie, o que dificulta a
caracterizacdo fenotipica precisa dos linfécitos
neoplésicos (Kurokawa e Yamamoto, 2023). Dessa
forma, a indisponibilidade desses recursos, em
termos de acesso e custo, torna o diagndstico mais

validados

dependente de achados citoldgicos e clinicos, como
a linfocitose persistente e a morfologia celular
(Gosbell et al., 2021).

Em algumas espécies de aves, a infeccdo pelo
virus da leucose aviédria (VLA) estd associada ao
desenvolvimento de neoplasias e, até o momento, os
téxons afetados pertencem principalmente as ordens
Galliformes e Anseriformes, havendo apenas
registros ocasionais em Passeriformes. Psitacideos
ndo sdo listados como hospedeiros naturais ou
O VLA pode
diferentes subgrupos (A a K), os quais se distinguem
pelas propriedades intrinsecas ao patégeno e pelo
espectro de suscetibilidade dos hospedeiros
(Fandifio et al., 2023). O subgrupo J é o mais
disseminado no Brasil, pelo

desenvolvimento da leucose mieloide, diferente do

suscetiveis. ser classificado em

responsavel

presente caso, em que se observou leucemia
linfocitica crénica (Sousa, 2015).

No presente relato, verificou-se linfocitose
(99% - 926.640 linfocitos/pL), com predominio de
populagdo monomérfica de linfécitos pequenos,
maduros, com cromatina densa, alta relagdo nucleo-
citoplasma e sem nucléolos visiveis, ou seja, sem
linfoblastos. Segundo Palmer e Stauber (1981), Payne
(1996), Martins et al. (2004), na leucose linfoide os
tumores localizam-se, principalmente, na bursa de
Fabricius e as neoplésicas  sdo
morfologicamente como linfécitos
grandes ou linfoblastos. No hemograma das aves

células
classificadas

com leucose observa-se acentuada leucocitose com
linfocitose, sendo os linfocitos imaturos e com
pseudopodia (Harrison, 1986; Martins et al., 2004).
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Considerando essas informacdes, a leucose aviéria
foi descartada como diagnéstico diferencial.

O curso clinico da leucemia linfocitica crénica
psitacideos
caracterizado na literatura. No presente caso, a ave

em permanece insuficientemente
sobreviveu por sete meses apds o diagndstico,
mesmo sem intervencdo terapéutica, contrastando
com a leucose avidria, cujo desenvolvimento ¢é
tipicamente rapido, com relatos de ébito em até 48
(Martins et 2004). Os

terapéuticos empregados se fundamentam em

horas al., protocolos
esquemas quimioterdpicos para o tratamento de
seres humanos, contudo, os desfechos clinicos
demonstram baixa sobrevida (geralmente inferior a
17 meses), sendo frequentemente necesséria a
eutanésia devido a ma condicdo clinica do paciente
(Hammond et al., 2010; Osofsky et al., 2011; Gosbell
etal., 2021).

Os critérios de diferenciacdo entre LLC e
linffoma em aves ndo sdo claramente definidos.
Contudo, de acordo com Workman e Vernau (2003),
uma populagdo leucocitaria composta por mais de
30% de linfécitos maduros na medula éssea é um
robusto indicador de LLC. Nesse relato, a avaliagdo
citolégica da medula éssea revelou uma populagdo
leucocitaria constituida por mais de 90% de linfécitos
maduros, morfologicamente homogéneos, com
nicleos de formato arredondado e citoplasma
diminuto, caracteristicas compativeis com LLC
(Osofsky et al., 2011; Schmidt et al., 2015; Sinclair et
al., 2015).

No exame do aspirado de medula dssea foi
observada a diminuicdo do nimero de precursores
de origem mieloide e eritroide, com predominio de
linfécitos neopldsicos que substituiram o tecido
hematopoiético, sendo indicativo de mielofitise
(Hammond et al., 2010). A auséncia de outras células
inflamatdrias ou neoplasicas no sangue periférico,
aliada a persisténcia dos achados em andlises
seriadas, sustentou o diagndstico de LLC.

O presente relato descreveu o primeiro caso
documentado de leucemia linfocitica crénica em
Psittacula krameri, reforcando a raridade dessa
neoplasia em psitacideos e a relevancia de seu
diagndstico diferencial em aves de vida longa. A
persisténcia de linfocitose extrema associada as
alteracdes observadas na medula dssea, permitiu a
confirmacdo do quadro. Esses achados ressaltam a
importancia do hemograma seriado e da citologia de
b6ssea como ferramentas

medula diagndsticas

fundamentais, além de evidenciar a necessidade de
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maior investigagdo sobre a epidemiologia, evolucdo
clinica e possiveis abordagens terapéuticas da LLC
em aves, de modo a ampliar o conhecimento
disponivel e fornecer subsidios para a medicina
aviaria.

4 | Declaracao de Conflito de Interesse

Os autores declaram ndo existir conflito de
interesse.
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