RESUMO:

No Brasil, em felinos, a forma de linfoma prevalente é aquela associada a
Leucemia Viral Felina (FeLV), que causa alteracdes funcionais e estruturais no
animal, diretamente ou relacionadas as sindromes pananeoplasicas. Sinais
clinicos como anorexia e perda de peso sdo frequentes nestes pacientes,
associadas ao menor apetite e alteracbes metabdlicas geradas pelo linfoma.
Entre essas alteracfes, esta a metabolizacao por via anaerdbica da glicose como
fonte energética das células, pouco eficiente energeticamente e que produz
compostos téxicos como o lactato, o que contribui para anorexia. Uma dieta
adequada € fundamental para aumentar a resposta imunoldgica, tornar a
producao energética funcional e suprir as necessidades nutricionais, além de ser
capaz de reduzir a toxicidade de tratamentos quimioterapicos. Estudos indicam
gue pacientes com escore corporal ideal apresentaram maior sobrevida. Para
as dietas, deve-se optar por restringir os carboidratos e favorecer fontes
proteicas, a fim de atender as necessidades do catabolismo proteico elevado e
manter a massa muscular; e lipidicas, essenciais para reverter o quadro de
hiporexia do paciente. Fontes de vitamina B, com importante papel
hematopoiético, também deverdo compor a dieta, uma vez que os felinos ndo
sdo capazes de produzi-la. A alimentacdo oral sera a primeira opcdo para
nutricdo, de forma voluntaria ou fornecida por profissional. Atualmente, estédo
presentes no mercado ragcdes com alto valor proteico, suplementados com
vitaminas, pobres em carboidratos, porém ndo foram desenvolvidas ra¢cées para
pacientes felinos com linfoma. Testes deverdo ser realizados com novas
formulacdes, servindo de base para novos trabalhos, pois formulacbes
especificas para essas necessidades podem ter espaco no mercado de
nutracéuticos.
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INTRODUCAO

O linfoma é uma neoplasia hematopoiética, sendo uma das mais comuns
em felinos, principalmente na faixa etaria de 11 anos. Podem estar associados
ao virus da leucemia felina, sendo nesses casos mais comum sua forma
mediastinal. (TOME, 2010). Os animais poderdo apresentar sinais clinicos
gastrintestinais, neuroldgicos, cardiovasculares e renais, e entre 0s mais comuns
estdo a anorexia e apatia. (DALEK et al., 2016). O ganho de massa corporal
nestes animais € um desafio clinico, e sabe-se que manter o escore corporal é
um diferencial para o prognéstico do felino. (LIPTAK,2020).

Pacientes oncoldgicos requerem dietas ricas em proteinas e lipidios, com
caréncia de carboidratos, devido as suas necessidades energéticas. A
deficiéncia do estado nutricional ocorre conforme a evolugdo da doencga, assim
como possivel efeito do tratamento. (BRUNETTO; CARCIOFI; PEIXOTO, 2016).

O tema desse artigo refere-se a nutricdo, especialmente por via oral, em
pacientes felinos com linfoma, tendo como objetivo geral apontar o que 0s
autores falam sobre a nutricdo oncologica, para ampliar o debate do mesmo e
sugerir novas opcdes nutracéuticas.

DESENVOLVIMENTO

Linfomas sdo neoplasias ocasionadas pela proliferacdo de linfocitos
malignos. Originarios de 6rgéos linfoides, sdo classificados de acordo com a sua
localizacdo anatdmica em: multicéntrico, alimentar, mediastinal e extradornal.
(DALEK et al., 2016).

A forma alimentar representa 31% a 52,1 % de todos os linfomas em
felinos (VEZZALI et al., 2010). Felinos portadores do virus da leucemia felina
(FeLV) possuem maior probabilidade de desenvolver linfomas (CRISTO et al.,
2019). No Brasil, casos de linfomas mediastinicos associados ao FelLV séo
frequentes, principalmente no sul do pais (COSTA et al., 2018). Na Europa e
EUA, ap0s a vacina contra o virus da leucemia felina ser amplamente
administrada, os casos de linfoma alimentar passaram a ser 0s prevalentes em
relacdo aos ocasionados pelo retrovirus (POHLMAN et al., 2009). Os sinais
clinicos dependerao da classificagdo do tumor e do estagio da doenca. (DALEK
et al., 2016).
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associada com o desenvolvimento de linfoma e imunossupressao. Assim, gatos
também acometidos pelo virus possuem maiores chances de desenvolver
infeccbes secundarias. Alguns nutrientes vem demontrando resultados
promissores sobre a atividade do sistema imune em humanos. Polifendis por
exemplo, presentes em alimentos como curcuma e horteld, possuem acéo
imunomoduladora. O polissacarideo Coriolus versicolor, em laboratorio, diminuiu
a replicacdo viral do HIV através da liberacdo de quimiocinas. Ainda, o lipideo
tributina, restaurou a resposta oxidativa em camundongos que sofreram
exposicao ao etanol. (WANG et al., 2018).

O céancer é capaz de produzir alteracdes funcionais e estruturais no
organismo do animal, chamadas de sindromes paraneoplasicas (BERGMAN,
2013). Pacientes com linfoma apresentam anorexia e perda de peso como
principais sinais clinicos, além de emese, diarreia crénica e apatia (LIPTAK,
2020). Reconhecer as sindromes de forma precoce pode ser relevante para o
sucesso do tratamento (NORTH; BANKS, 2009).

Os animais acometidos pelo linfoma apresentam alteragdes na ingestao
de alimentos. Em decorréncia de uma maior resposta inflamatéria, possuem
elevada producdo de interleucinas pro-inflamatérias (fator de necrose e
interleucina-1) que por sua vez podem ser responsaveis pela diminuicdo do
apetite (CASE et al., 2011). Segundo Baez et al. (2007) a perda de peso e de
massa corporal magra € mais prevalente em felideos, tendo impacto sobre a
qualidade de vida do animal e sua resposta ao tratamento. Quadros de anorexia
sao recorrentes em pacientes com linfoma, especialmente as formas alimentar
ou mediastinal, que levam a inapeténcia. E preciso considerar também a nausea
secundaria a quimioterapia como desencadeadora de anorexia. (CARVALHO,
2014).

A aversdao ao alimento € um comportamente comum em gatos,
principalmente quando ofertados logo apos quadros de emese. Esta conduta
persiste mesmo apoés a remissado completa. (PEREA, 2008). A palatibilidade do
alimento terd impacto direto no padrdo de consumo do animal, uma baixa
aceitacdo levara a ingestéo ineficiente, incapaz de atender as necessidades
energéticas do animal. Dessa forma, observar os padrbes alimentares do
paciente € fundamental para uma avaliacdo nutricional efetiva. (CARVALHO,
2014).




O metabolismo sofre alteracdo principalmente em relacdo a carboidratos,
lipideos e proteinas. Células tumorais possuem como fonte de energia a glicose,
unicamente obtida por via anaerdbica, ndo sendo incomum casos de
hipoglicemia em pacientes com linfoma (CASE et al., 2011). O tumor se
desenvolve utilizando a glicose e gerando lactato. No figado do hospedeiro, 0
lactato sera transformado através do Ciclo de Cori em glicose, uma via onde ha
maior gasto energético para que ocorra a transformacdo. (BRUNETTO;
CARCIOFI; PEIXOTO, 2016). Elevadas concentra¢cdes de lactato, insulina, além
do glucagon com valores alterados, podem ser identificados em exames
bioquimicos. Somadas a isso, animais com linfoma desenvolvem
frequentemente insulinorresisténcia. (RODRIGUES, 2013).

O tratamento de linfomas é feito principalmente através da quimioterapia,
utilizando, por exemplo, o protocolo CHOP (Ciclofosfamida, Doxorubicina,
Vincristina, Prednisolona) podendo durar cerca de 25 semanas em gatos.
(OLIVEIRA et al., 2020). Apesar de animais apresentarem menor taxa de efeitos
toxicos aos quimioterapicos do que humanos, os farmacos também agem em
células de rapida divisdo gerando sinais clinicos como mielossupressédo e
alteracdes gastrointestinais. Portanto, o tratamento quimioterapico também trara
desafios ao metabolismo do paciente. (DALECK; DE NARDI, 2016).

As sindromes paraneoplasicas ocorrem antes da perda de peso ser
perceptivel, e mesmo apés a remissdo podem ser detectadas, sendo o ganho de
massa corporal nestes pacientes um desafio clinico. E necesséario que a
intervencao nutricional seja feita 0 mais rapido possivel. (CASE et al., 2011). Os
casos de linfoma alimentar sdo particularmente mais dificeis de desenvolver uma
terapéutica nutricional adequada devido a ma absorcéo de nutrientes. (HADDEN
et al., 2008). Uma dieta adequada pode ser capaz de reduzir a toxicidade de
quimioterapicos, aumentar a resposta imunologica, tornar a producao energética
eficiente, suprir as necessidades nutricionais e, dessa forma, manter o peso do
paciente. (DALECK; DE NARDI, 2016).

Deve-se optar por uma dieta com restricdo de carboidratos (e quando
presentes, preferencialmente, aqueles de processamento mais lento) e com
maior teor protéico. Dessa forma, limitam-se as fontes de energia para o tumor.
Por serem essencialmente carnivoros, gatos ndo possuem necessidade de

carboidratos e conseguem sintetizar a glicose através de aminoacidos e glicerol.




(BRUNETTO; CARCIOFI; PEIXOTO, 2016).

Ao fornecer maiores quantidades de proteina, tem-se o objetivo de
atender as necessidades do catabolismo proteico acelerado e manter a massa
muscular. (BRUNETTO; CARCIOFI; PEIXOTO, 2016). Pacientes que
apresentam escore corporal baixo e deficiéncias nutricionais possuem maior taxa
de mortalidade quando comparados aqueles com escore ideal ou até mesmo
sobrepeso. (BRUNETTO, 2006). Entretanto, caso sejam ofertadas quantidades
excedentes de proteina, os aminoacidos serdo oxidados ou desaminados e
metabolizados como glicose, podendo levar o paciente a um quadro de
azotemia. (MAULDIN,2012).

A anorexia € a alteracdo mais recorrente no grupo de felinos com linfoma,
seja ela ocasionada pela neoplasia ou como efeito adverso do quimioterapico.
(DALECK, 2016). Aumentar a palatabilidade da dieta é uma tarefa complexa. E
preciso compreender que a palatibilidade é multifatorial, onde elementos como
caracteristicas da dieta: aspecto, textura e odor possuem grande papel como
atrativos alimentares, porém o ambiente, a raca e a idade também afetam a
resposta alimentar.(PIZZATO; DOMINGUES, 2008). Ra¢fes umidas tendem a
possuir maior aceitacdo entre os animais, devido a maiores quantidades de
proteinas e gorduras, além de sua textura pastosa e odor acentuado, acabam
atraindo o interesse dos felinos. (FASCETTI; DELANEY, 2012).

A fonte lipidica deverd ser o composto de maior teor energético, e o
responsavel por aumentar a palatabilidade da dieta oncolégica. Utilizar uma fonte
de lipidios é importante para reverter o quadro de hiporexia do paciente
oncoldgico, seja ele causado pela neoplasia ou por seu tratamento (BRUNETTO;
CARCIOFI; PEIXOTO, 2016). Os lipideos escolhidos para compor a dieta, séo
os &cidos graxos n-3, conhecidos como 6mega 3. Dietas compostas por altas
guantidades de fontes de gordura, sdo mais palataveis estimulando a ingestéo
(MAULDIN, 2012).

O 6mega-3 é formado por um grupo de acidos graxos poli-insaturados.
N&o séo produzidos pelo organismo felino, sendo considerados acidos graxos
essenciais. (BARBALHO et al., 2011). A metabolizagdo de &cidos graxos poli-
insaturados resulta em resolvinas e protectinas nas membranas celulares, que
atuam reduzindo a migracdo de neutrofilos e citocinas pro-inflamatorias,

desempenhando um papel imunologico importante. Ainda, por diminuirem a




producdo do fator TNF-a (um dos responsaveis pela supressdao do apetite)
auxiliam a reverter os quadros de anorexia. (MAULDIN, 2012).

Os felinos possuem uma maior necessidade de vitamina B, cerca de oito
vezes maior do que cdes (LIPTAK; THAMM; VAIL, 2020). Esta vitamina néo é
sintetizada pelo gato, sendo necesséario que a obtenha através da alimentacao.
(RITT, 2017). Sua acao abrange células do sistema nervoso, da medula 6ssea e
do trato gastrointestinal, através da producédo de acido nucléicos, da formacéo
de hemécias, e da participacdo no metabolismo de carboidratos, gorduras e
proteinas.(PAULINO; SOUZA, 2016). Devido principalmente ao seu papel
hematopoiético, as concentracdes de vitamina B devem ser mantidas na dieta
do paciente. A deficiéncia de vitamina B pode causar anorexia, perda de peso e
nausea. (LIPTAK; THAMM; VAIL, 2020). Destaca-se a importancia da
suplementacao da vitamina B, para animais que apresentam anorexia devido a
suas propriedades orexigenas e antieméticas. (SPINOSA, 2016).

Outro ponto que merece atencdo para a estipulacdo de dietas destes
pacientes, € a ingestdo de agua, especialmente devido ao maior consumo
proteico. A maior quantidade de proteinas pode levar ao aumento da carga
soltvel e por consequéncia, maior producédo de urina. (FUNABA et al., 1996).
Para Benitez (2010) a 4gua deve ser considerada como um componente critico
para a formulacéo de dietas de felinos. O manejo de agua afetara o consumo de
matéria seca e influencia a digestibilidade de forma direta. Nesses casos, a
recomendacao de dieta imida podera ser benéfica.

A alimentacdo oral sera a primeira opcdo para nutricdo, por ser a forma
mais segura, econbmica e de facil oferta. Animais que apresentam consumo
voluntario possuem o manejo alimentar mais simples. (DALEK; DE NARDI,
2016). E preciso levar em conta o histérico alimentar de cada animal e o escore
corporal antes e durante o tratamento, para formular uma dieta adequada para
cada caso (MACEWEN'S; WITHROW, 2013). Alguns tutores preferem que seus
animais sigam a alimentacao natural, outros optam por ra¢cées comerciais, secas
ou umidas. Essas preferéncias devem ser respeitadas, pensando em qual
alimento terd melhor aceitacdo. O foco principal ao estipular a dieta € que o
paciente deve manter-se em normorexia. Quaisquer que sejam as intervencoes
nutricionais realizadas, nao serédo efetivas se nao forem consumidas pelo animal
(HORTA,; LAVALLE; VASCONCELOS, 2013).




Em muitas situa¢des, 0 manejo com seringas e até mesmo sondas podem
ser demandados. Segundo a WSAVA (2011) o animal que n&o ingere
guantidades maiores do que 70% das necessidades nutricionais, deve sofrer
intervencdes nutricionais através da ingestédo forcada. Nesses casos, dietas que
proporcionem esses procedimentos devem estar disponiveis no mercado.

A nutricdo de pequenos animais evoluiu juntamente com a pratica
veterinaria, tornando-se uma forma de recurso terapéutico. (RODRIGUES,
2013). Atualmente, estao presentes no mercado ragdes com alto valor proteico,
suplementadas com vitaminas e pobres em carboidratos. Ainda, alguns utilizam
o 6mega 3 como fonte lipidica. Em pacientes oncoldgicos, aquelas que visam
tratar distlrbios gastrointestinais, ou as indicadas para animais convalescentes
séo utilizadas de forma segura. No entanto, salienta-se que a formulagao de algo
especifico, preferencialmente na forma Umida e que possa ser diluida com
seguranca para uso em sondas naso ou orogastricas, tera nicho comercial e
consumidores satisfeitos.

CONSIDERACOES FINAIS

A nutricdo de animais domésticos € um grande desafio por si s0, frente as
adversidades e particularidades de cada espécie e raca. Quadros de linfoma
adicionam mais variaveis a equacao, dificultando ainda mais a tarefa. Como visto
nesta revisdo, compostos como os carboidratos favorecem o desenvolvimento
do linfoma, enquanto os lipideos atuam com exclusividade no metabolismo do
animal. Assim, recomenda-se a elaboracao de rac6es com altos valores lipidicos
e baixas concentracdes de carboidratos. Testes deverdo ser realizados com
estas formulagdes, servindo de base para novos trabalhos. O mercado carece
de racdes especificas para pacientes oncologicos, apesar dos casos de linfomas
serem recorrentes nas rotinas clinicas. A sobrevivéncia destes pacientes esta
firmemente ligada a sua nutricdo, uma vez que escores corporais ideais ou acima
obtiveram maiores taxas de sobrevivéncia. O tratamento de linfomas néo devera
se resumir apenas em quimioterapia, radioterapia ou cirurgia, uma vez que

alimentacao e a nutricdo estardo associadas ao sucesso destas praticas.
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