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Epigrafe

Agueles que passam por nds ndo vao sos.
Deixam um pouco de si, levam um pouco de
nos

(Antoine de Saint-Exupery)
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Resumo

A familia Retroviridae tem grande impacto na Medicina Veterindria e no
mundo. Esta familia abrange dois retrovirus felinos de grande relevancia, o virus da
imunodeficiéncia felina (FIV, do inglés “Feline Immunodeficiency Virus”) e o virus da
leucemia felina (FelV, do inglés “Feline Leukemia Virus”). S&o virus de grande
importancia na clinica dos animais de companhia, envolvendo diversas patologias,
mais frequentemente neoplasias, alteracbes hematoldgicas e imunossupressao,
comprometendo o bem-estar dos animais infetados. Por serem doengas cronicas,
sem cura e de facil propagacdo entre populacBes, € de extrema importancia a
realizacdo de acbes de profilaxia em coldnias, gatis e também no gato doméstico,
nomeadamente através de programas de esterilizacdo, testagem e vacinagao.

O presente estudo teve como principais objetivos caracterizar a populagéo de
gatos e determinar a frequéncia de infe¢cdes por FelLV e FIV nas populacdes referidas
anteriormente e a sua possivel relagdo com variaveis epidemioldgicas tais como a
idade, o sexo, o estado reprodutivo e origem.

Foi avaliada uma amostragem populacional (n=421) composta por col6nias de
gatos errantes, animais de gatis municipais e gatos domésticos da zona
metropolitana de Lisboa, através de diferentes técnicas: imunoabsorcao enzimética
(ELISA), técnica que deteta a presenca de antigeno marcado por um anticorpo
especifico e técnica de reacdo em cadeia da polimerase (PCR), que permite a
realizacdo de varias copias através de um segmento especifico de DNA. O estudo
epidemioldgico foi realizado no Hospital Veterinario da Faculdade de Medicina
Veterinaria da Universidade Lusd6fona, no periodo compreendido entre janeiro de
2019 e fevereiro de 2022.

Na populagdo estudada a frequéncia foi de 11.2% (n= 47/421) para FelV,
afetando principalmente machos inteiros adultos, uma frequéncia de 10.5%
(n=44/421) para FIV, e de 2.14% (n=9/421) positivo para ambos, ndo sendo possivel
tirar conclusbes quanto ao sexo, idade e estado de esterilizacdo dos animais
infetados. Sendo necessérios estudos de longa duracdo que utilizem uma amostra
populacional maior, para uma avaliagdo correta da importancia real das diversas
variaveis epidemiolégicas sugeridas em infe¢des por FIV/FelLV.

Para além do referido, parece existir uma relagéo entre a positividade de infegdo por
FIV e as variaveis idade e sexo. Assim, é recomendado implementar medidas
profildticas nesta populagdo e, no futuro, a realizagdo de novos estudos
epidemioldgicos que avaliem a prevaléncia da doenga e a evolucao dos valores de

animais infetados por FeLV e FIV.
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Abstract

The Retroviridae family has a great impact on Veterinary Medicine and the
world. This family comprises two highly relevant feline retroviruses, the Feline
Immunodeficiency Virus (FIV) and the Feline Leukemia Virus (FeLV). They are viruses
of great importance in the clinic of companion animals, involving several pathologies,
most often neoplasms, hematological changes and immunosuppression,
compromising the well-being of infected animals. Because they are chronic diseases,
with no cure and easy to spread between populations, it is extremely important to
carry out prophylaxis actions in colonies, catteries and also in domestic cats, namely
through sterilization, testing and vaccination programs.

The present study aimed to determine the frequecy of infections by FelV and
FIV in these populations and their possible relationship with epidemiological variables
such as age, sex, sterilization status and vaccination.

A sample (n=421) composed of colonies of wandering cats, animals from
municipal catteries and domestic cats in the great area of Lisbon was tested through
different techniques: enzymatic immunoabsorption (ELISA), technique for antigen and
antibody detection and reaction polymerase chain (PCR) and a multiple copy of a
specific region of DNA technique, in vitro. The epidemiological study was carried out
at the Veterinary Hospital of the

Lusoéfona University, in the period between 2019 and February 31,

In the population studied, the prevalence was 11.2% (n=47/421) for FelLV, affecting
mainly intact adult males, and the prevalence of 10.5% (44/421) for FIV, and 2.14%
(n=9/421) positive for both, not being possible to draw conclusions as to the sex, age
and sterilization status of infected animals. It is necessary to perform long-term
studies using a larger population sample, for a correct assessment of the real
importance of several epidemiological variables suggested in FIV/FelLV infections. In
addition to the above, there seems to be a direct relationship between the positivity of

FIV infection and the variables age and
sex.

So, it is recommended to implement prophylactic measures in this population and, in
the future, the accomplishment of new epidemiological studies that evaluate the

disease prevalence and evolution of the values of infected animals by FelLV and FIV.

Keywords: Retroviruses; Cats; Epidemiological; ELISA; PCR.

2022.
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Casuistica de estagio

O estégio curricular foi realizado no Hospital Veterinario da Universidade
Lus6fona de Humanidades e Tecnologias (ULHT), com duracdo de cinco meses
(entre 1 de setembro de 2021 e 31 de janeiro de 2022), em regime de horario fixo,
com turnos diurnos de 7h30 (das 8h as 16h30 de
2° a 62 feira) e turnos noturnos rotativos de 10 horas (das 23h as 9h). O hospital tem
o servico de atendimento de urgéncias permanente durante 24 horas e reune
diversas areas da medicina veterindria, como consultas de clinica geral,
internamento, medicina preventiva, medicina interna e de especialidade, oncologia,
imagiologia, cirurgia e analises laboratoriais. Durante a realizacdo deste estagio,
ocorreu a oportunidade de assistir e intervir nas reunibes médicas para trocas de
turnos, onde diariamente eram discutidos os casos clinicos e abordados outros
temas, promovendo a troca e atualizacdo de conhecimentos entre clinicos bem como
a participacao ativa em todas as rotinas diarias do hospital.

No servico de consultas, ocorreu a possibilidade de assistir e/ou auxiliar nas

consultas médicoveterinarias de diversas especialidades.

Casuistica de casos por especialidades

100
80
60
40

20

B Consultas ™ Internamento Cirurgia

Figura 1 - Representacéo grafica da casuistica dos casos observados em
relacdo a especialidade, entre 1 de setembro 2021 e 31 de janeiro 2022.

Na figura 1 estd descrita, de forma resumida, a casuistica dos casos
observados, distribuidos por especialidades. A casuistica maior foi de consultas de
medicina preventiva, seguindo-se a especialidade de infeciologia, neurologia,
endocrinologia, nefrologia/urologia e oncologia, respetivamente. A infeciologia foi uma
das especialidades com maior casuistica, sendo de referir que os casos de

panleucopenia felina foram inGmeros e regulares no decorrer do estagio. Também

16
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casos de doencas como Complexo Respiratorio Felino (CRF) e Peritonite Infeciosa
Felina (PIF),

Infecdo pelo Virus da Leucemia Felina (FelLV, do inglés “Feline Leucemia Virus”),
Virus da Imunodeficiéncia Felina (FIV), foram observados em grande numero. O
hospital dispde de uma ala de infecto-contagiosos, onde estdo em internamento
todos os casos suspeitos e/ou diagnosticados com doenca infeciosa, e sdo tomadas
todas as medidas de seguranca necessarias para controlo e quebra da cadeia de
transmissao destas doencas.

Houve também proveito de aprendizagem no servico de neurologia, tendo sido
permitida a aprendizagem da realizacdo de um exame neurolégico e a possivel
localizacdo da origem da lesdo. As principais lesdes e/ou doengas observadas foram
Sindrome neurolégico geriatrico e convulsGes/epilepsia. Houve ainda a possibilidade
de observar casos de hérnias discais e um caso de sindrome de Horner num céo.

Em oncologia, foram acompanhados casos de diferentes neoplasias, tais como
linfoma, carcinoma de células escamosas, osteossarcoma, mastocitoma e
melanoma.

A especialidade de nefrologia/urologia teve consideravel casuistica, especialmente
em animais geriatricos, sendo a insuficiéncia renal, a infe¢do urinaria e os céalculos
urinarios os casos mais observados. Acompanhou ainda e com frequéncia, diversos
casos na area da imagiologia, como exames complementares de diagnéstico, onde
pode assistir e auxiliar em radiografias, ecografias abdominais e toracicas, Point of
Care Ultrasound (POCUS), ecocardiografias e ainda endoscopia e tomografia
computorizada. Prestou e também auxiliou em procedimentos como cistocentese
ecoguiada e Lavagem bronco-alveolar (BAL) com acompanhamento radiografico.
Teve também, ainda que em menor ndmero, a oportunidade de presenciar os
restantes servicos, na especialidade de cardiologia, frequentemente realizou o
acompanhamento regular dos animais ja diagnosticados, na sua maioria geriatricos,
com insuficiéncia cardiaca. Nas consultas de dermatologia, relembrou e reviu os
procedimentos mais realizados, como as diferentes técnicas de citologia e
tricograma, bem como os métodos terapéuticos mais adequados a cada caso.
Quanto a endocrinologia, 0s casos mais presenciados foram de hipo e
hiperadrenocorticismo e um caso de insulinoma em cdes e o hipertireoidismo e
diabetes melitus em gatos. Em estomatologia, a doenca periodontal e o complexo
eosinofilico felino foram as doencas com maior prevaléncia. Nas sessdes de
fisioterapia e acupuntura, teve oportunidade de assistir a algumas técnicas adaptadas

caso a caso. Na area de gastroenterologia, a ingestdo de corpo estranho, a
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gastroenterite, a doenca inflamatoria intestinal (IBD) e dilatag&do e/ou tor¢do gastrica
foram as patologias mais assistidas. Na especialidade de oftalmologia foram
examinados casos de catarata, conjuntivite e Ulcera da cornea, entre outras, dando
possibilidade a estudante de se familiarizar com os instrumentos e procedimentos

mais utilizados.

Na especialidade de ortopedia, auxiliou em exames de diagnostico precoce,
como displasia da anca e/ou do cotovelo, em testes para diagnéstico de rotura de
ligamento cruzado e luxacdo de patela e observou casos de fratura éssea por trauma.
Na pneumologia, a maioria dos casos foram bronquites cronicas, broncopneumonias
e em menor quantidade, efusBes pleurais. Por fim, na area da reproducdo e
obstetricia, a estudante teve oportunidade de acompanhar consultas de planeamento
de gestacdo, onde aprendeu a realizar, avaliar e proceder ao controlo da gestagéo
por ecografia, consoante o estadio gestacional.

Ademais, teve a oportunidade de contactar com o publico em geral e, na
maioria das vezes, com 0s proprietarios ou familias de acolhimento temporario de
abrigos ou associagfes de ajuda a animais, bem como também com encarregados
ou voluntarios dessas mesmas associacdes. O atendimento era iniciado com uma
triagem, uma anamnese e um exame fisico do animal. No servigo de internamento,
esteve encarregue de realizar os exames fisicos diarios (avaliar a frequéncia
respiratoria, frequéncia cardiaca, pulso, mucosas, tempo de replecdo capilar e
temperatura), garantir a fluidoterapia e a sua preparacéo individual a cada animal,
com controlo médico, bom como a administracdo das medicacdes prescritas. Para
além do referido e sempre que solicitada, também realizou a contencao fisica dos
animais, preparacdo de material, cateterizacdo endovenosa, administracdes
subcutaneas e também colheitas de sangue, consoante a necessidade de cada
paciente. Além disto, teve a oportunidade de assistir e auxiliar em diferentes
situacdes de urgéncia médica, como golpe de calor, paragem cardiovascular,
convulsdes e fading kitten syndrome (gatinhos desidratados e hipoglicémicos), onde
foi imprescindivel ajudar, de forma célere, nos procedimentos em parceria com 0s
médicos e enfermeiros. Também auxiliou e assistiu na eutanasia de alguns animais.
Em relacdo ao servigo de cirurgia, esteve presente na preparacdo pré-cirirgica, na
cirurgia propriamente dita e na monitorizagdo intra e pds-cirargica. Foram realizadas
cirurgias nas diferentes areas: cirurgia estomatoldgica, oftalmica, ortopédica e
cirurgia de tecidos moles, sendo esta uUltima a de maior incidéncia. A preparacdo pré-
cirdrgica, consistia na recolha de sangue para analitica, cateterizagdo endovenosa e

fluidoterapia adequada, discussao da pré-medicacédo, inducéo anestésica e farmacos
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de urgéncia com o médico, contengdo do animal, realizacdo da tricotomia, lavagem e
desinfecéo técnica da zona cirargica, entubacdo do animal e conexdo ao sistema de
anestesia volatil e de pré- oxigenagcdo e utilizacdo de todos os equipamentos
necessarios para monitorizacdo anestésica, bem como ajuda na preparacéo da sala
cirirgica, sempre que necessario. No decorrer da cirurgia, a estudante foi
responsavel pela monitorizacdo anestésica do animal, ajudante de cirurgido ou
circulante.

No periodo poés-cirurgico, realizou nos animais: controlo dos sinais vitais, controlo da
temperatura e administragdo de medicagdo necessaria, prescrita pelo médico.
Realizacdo de radiografias péscirargicas, quando necessario e prescrito pelo médico
cirurgiao.

Apés a andlise, conclui-se que foram acompanhados cerca de 156 casos de entre as
véarias areas da medicina veterinaria, durante o decorrer do periodo de estagio.

A figura 2 abaixo demonstra de forma sintetizada o numero de casos

assistidos em relacao as espécies observadas durante o periodo de estagio.

Casuistica de casos por espécies

® Cdo "™ Gato

Figura 2- Representacéo grafica da casuistica dos casos observados
em relagéo as espécies observadas, entre 1 de setembro 2021 e 31 de
janeiro 2022.
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l. Introducéo

O virus da leucemia felina (FeLV) e o virus da imunodeficiéncia felina (FIV)
pertencem a familia Retroviridae. S&o retrovirus muito importantes por serem
responsaveis por duas das doencas infeciosas mais comuns nos gatos domeésticos e
silvestres de todo o mundo, colocando em risco 0 seu bem-estar, a sua sobrevivéncia
e a conservacao de espécies silvestres em risco de extingdo (Lee, Levy, Gorman,
Crawford & Slater, 2002;

Gleich, Krieger & Hartmann, 2009; Hartmann, 2011; Little, Bienzle, Carioto, Chisholm,
O’Brien &

Scherk, 2011; Stojanovic & Foley, 2011; Bande et al,
2012).

O genoma destes virus é constituido por acido ribonucleico (RNA) de cadeia simples
e replica-se no citoplasma da célula hospedeira através de uma enzima especifica, a
transcriptase reversa. Esta enzima permite a conversdo do RNA para acido
desoxirribonucleico (DNA) de cadeia dupla, que, apos a integracdo no genoma da
célula hospedeira, se designa de provirus (Murphy 2017).

O processo de transcricdo reversa confere-lhe uma grande variabilidade
genética o que resulta numa vantagem significativa de sobrevivéncia contra a
resposta imune do organismo. Para além do referido anteriormente, existe uma
elevada frequéncia de recombinacGes genéticas entre o genoma das células
infetadas e um ou varios virus, que lhes podem, da mesma forma, conferir vantagens
adaptativas (Dunham & Graham, 2008; Lairmore, 2011). A imunossupressao que
ambos os virus causam nos animais infetados leva ao desenvolvimento secundério
de infecBes por microrganismos oportunistas, tumores e anemia (Baneth, Kass,
Steinfeld & Besser, 1999; Hartmann et al.,2007; Little et al.,2011; Bande et al., 2012)
gue no pior cendrio podem culminar na sua morte (Baneth et al., 1999).

Na leucemia felina os sinais clinicos sdo muito variados e inespecificos,
observando-se frequentemente altera¢cdes hematologicas (anemia ndo regenerativa),
doencas imunomediadas e imunossupressdo, as quais se associam, quase sempre,
infecbes secundarias oportunistas (Hartmann 2012). No caso do FIV, os sinais
clinicos sdo também inespecificos e incluem letargia, febre, linfadenopatia, halitose,
anorexia e perda de peso. O tratamento € essencialmente de suporte e sintomatico,
incluindo fluidoterapia, antibiéticos, anti-inflamatorios, estimulantes do sistema
imunitario e do apetite. Pode ser associado um tratamento antiviral, com farmacos
como o azidotimidina (AZT), a zalcitabina, a didanosina e suramina, mas que, muitas

vezes, tém efeitos secundarios graves em gatos (Hartmann K, 2007). Existe ainda o
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interferon alfa humano (IFN-a) que detém caracteristicas imunomoduladoras e
antivirais (Sellon RK, Hartmann K, 2014; Colleran EJ, 2017), cujo uso ainda se
encontra em estudo.

Os gatos errantes e assilvestrados sao considerados reservatorios de FIV e
FelLV, podendo ter impacto na salde dos gatos domésticos por atuarem como
agentes de transmisséo direta (Lee et al., 2002; Kelly et al., 2010; Stojanovic & Foley,
2011). Embora o FelLV e o FIV se encontrem intimamente relacionados, estes
protelam no seu potencial de causar doenca, devido a sua patogenicidade
direcionada ao sistema imune. Os fatores de maior incidéncia para infecdo abrangem
sexo masculino, idade adulta e o acesso ao ar livre (Hartmann K, 2012; Hartmann K
& Hofmann-Lehmann R, 2020).

Ainda assim, se presente em areas fechadas e em comparacdo com outros

virus, como o coronavirus felino (FCoV) ou virus da imunodeficiéncia felina (FIV), a
infecdo por FeLV tem o maior impacto na permanéncia. Num estudo sobre taxa
mortalidade em gatos progressivamente infetados por FeLV em domicilios com
diversos gatos foi apreciada aproximadamente 50% de infecdo em dois anos e 80%
em trés anos, sendo muito menor atualmente, pelo menos em domicilios onde existe
uma preocupacdo com cuidados e onde existe um controlo restrito tanto no nimero
de gatos por habitagdo como a consideragdo de os manter estritamente no interior do
domicilio. (Hartmann
K,
Nos dias de hoje, é essencial que seja protocolo nas clinicas veterinarias, realizar
testes rapidos de diagnostico laboratorial para pesquisa destas doengas, pois esta é
a Unica forma de identificar de forma precoce a infecdo e impedir a evolugéo rapida
da doenca (Lutz H. et al., 2009; Ford R. et al., 2011).

Existem atualmente vacinas de varios tipos contra o FelV aprovadas e
disponiveis comercialmente na Europa (Levy et al., 2009; European Advisory Board
on Cat Diseases [ABCD], 2012). Nos EUA e no Japdao esta disponivel uma vacina
inativada contra o FIV desde 2002 cuja comercializagdo n&o foi aprovada pela
European Medicines Agency, ndo estando assim disponivel a nivel europeu, esta
medida pode dever-se pelo facto da vacina abranger apenas os subtipos inativados A
e D, ndo sendo estes os mais predominantes na Europa. Sendo os subtipos A e B os
de maior prevaléncia na Europa.

Outro facto que pode levar ao n&o licenciamento da vacina para FIV, pode
justificar-se pelo facto de esta ainda n&o apresentar eficicia clara contra a doenca.

Num estudo realizado na Nova Zelandia (com uma maior prevaléncia do

subtipo C), demonstra isso mesmo, ndo houve o efeito protetor desejado da
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vacinacdo, e ainda demonstrou um impacto na transmissibilidade do virus e na
progressao da doenca (A. Stickney et al., 2020).

Os objetivos desta dissertacdo passam essencialmente pelo estudo da
frequéncia e evolucdo destes dois retrovirus em Portugal, mais concretamente na
zona metropolitana de Lisboa.

Até a data ndo existem muitos estudos em Portugal e os existentes estdo um
pouco desatualizados.

Um dos estudos realizado em Portugal, em 2012, foi realizado em gatos e
felinos selvagens. Os autores deste estudo relataram a dete¢&o do virus da leucemia
felina em 26% (n=13/50) das amostras de soro/ tecido pulmonar (A. Duarte et al.,
2012). Em 2014, em S&o Miguel, nos Agores, foi realizado um estudo pelo método de
ELISA, e os autores desmonstraram uma prevaléncia de real de 14,2% de FIV e de
0,6% de FelLV. Sendo este o primeiro estudo descrito na ilha (Silvia Botelho, 2014).

Na grande Lisboa, no ano de 2014, um estudo numa populagéo de 88 gatos
errantes, provenientes de diferentes colénias, apresentou uma prevaléncia de infecéo
por FIV de 8% (n=7/88) e por FeLV de 5,7% (n=5/88) (Mariana Turras, 2014).

Para além destes estudos, em 2017 foi realizado um outro estudo na area da
grande Lisboa, e a prevaléncia real de gatos infetados por FelLV foi de 7,6% (n=
13/150) e por FIV foi de 14,7% (n= 21/152) (Mariana Reis, 2017).

Assim este estudo pode representar uma mais-valia, tanto na atualizacéo
destes virus, novos avangcos de diagnostico, tratamento e/ou outros fatores, bem

como na atual frequéncia em Portugal.

1. Familia Retroviridae

Os retrovirus sdo estudados ha algum tempo pela sua responsabilidade em
relevantes infegbes por todo o Mundo, principalmente em felideos e humanos.
(Dunham & Graham, 2008; Levy et al., 2008a; Lairmore, 2011; Policicchio et al.,
2016). As doencas associadas a retroviroses estdo descritas desde 1970, aquando
da descoberta da enzima caracteristica desta familia, a transcriptase reversa por
Howard Temin, Renato Dulbecco e David Baltimore.

Os retrovirus incumbem na familia Retroviridae. Com genoma constituido por
acido ribonucleico (RNA) de cadeia simples, de sentido positivo. A replicagdo do virus
tem acdo no citoplasma da célula hospedeira através da enzima transcriptase
reversa. Esta enzima concede a conversdo do RNA para acido desoxirribonucleico
(DNA) de cadeia dupla, que integra no genoma da célula hospedeira, designando-se

posteriormente de provirus, essencial para replicacdo viral (Murphy 2017). O
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processo de transcricdo reversa ndo é completamente efetivo, de forma que por
vezes, sao inseridos erros no genoma viral. Devido a isto, dd-se uma grande
variabilidade genética dos virides gerados, onde embora alguns apresentem defeitos,
outros apresentam alteracbes benéficas, conferindo vantagem consideravel de
permanéncia contra a resposta imunitaria do organismo do hospedeiro. Existe ainda,
e com frequéncia, recombinacdes genéticas entre o genoma das células infetadas e
outro/s virus, que lhes podem, da mesma forma, conferir vantagens (Dunham &
Graham, 2008; Lairmore, 2011).

A familia Retroviridae é dividida em duas subfamilias, a Orthoretrovirinae e a
Spumaretrovirinae, e 7 géneros. O FIV e o FelV séo retrovirus pertencentes a sub-
familia Orthoretrovirinae, sendo o FIV do género Lentivirus e o FelLV pertence ao
género Gammaretrovirus (Beatty 2017; Murphy 2017). O genoma dos virides nos
retrovirus sdo constituidos por trés genes principais, 0 gag, pol e env. Cada gene
codifica um constituinte da célula hospedeira. Esta proteina tem um papel
fundamental no processo de transmissao e entrada da infe¢do no hospedeiro (Ghosh
et al. 1992). E também no processo das vacinas (Hartmann 2012; Hartmann and
Levy 2017).

O provirus tem a capacidade de permanecer latente, através da ativagéo e
inativacdo de genes especificos. O facto de estes dois virus possuirem a capacidade
de infecdo de diversas espécies de hospedeiro e pds infecdo induzir
imunossupresséao, doencas imunomediadas e mesmo algumas neoplasias leva a que
estes retrovirus representem especial importancia em Medicina Veterinaria (Harbour
et al., 2004; Dunham & Graham, 2008; Hartmann, 2011; Lairmore, 2011, Little, 2011,
Bande et al., 2012). Estes potenciam um espectro muito semelhantes de sinais
clinicos, de tal forma que clinicamente se torna complicada a sua diferenciacéo,
sendo distintos no método de infecdo, resposta imunitaria e na fisiopatologia e
patogenia (Hartmann, 2011).

Para além dos dois retrovirus referenciados anteriormente, estad também
descrito a existéncia de um terceiro retrovirus felino, este de menor importancia
clinicamente, denominado virus espumoso felino (FeFV, “Feline Foamy Virus”), e
pertencente ao genero Spumavirus. Este € considerado ndo patogénico (Romen et
al., 2006; Dunham & Graham, 2008), no entanto, existem estudos recentemente

descritos contraditos a esta hip6tese (German et al., 2008).

2. Virus da Leucemia Felina - FeLV
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2.1 Introducéo ao Virus da Leucemia Felina

O virus da leucemia felina (FeLV) foi descrito pela primeira em 1964, por
William Jarrett e colegas. Estes observaram particulas virais a emergir de linfoblastos
malignos, provenientes de um gato com linfoma. O virus FelLV pertence a familia
Retroviridae e € um gammaretrovirus exégeno com um impacto mundial na saude
dos gatos domésticos (felis catus) e felinos ndo domésticos.

Sendo este virus mais patogénico em gatos (Hartmann K & Hofmann-Lehmann R,
2020).

O FeLV é um agente infecioso capaz de causar uma série de doencas
neoplasicas e degenerativas em gatos. O resultado da infecdo por FeLV é
extremamente variavel e, embora dependa principalmente do estado imunolégico e
da idade do gato, também é afetado pela patogenicidade do virus, pressdo de
infec@o e concentracdo do virus.

Podem ocorrer 4 tipos de infecdo: abortiva; regressiva; progressiva e focal.

A infecdo abortiva ocorre em gatos saudaveis/ imuno eficiente nos quais a

replicagcdo viral € combatida por uma resposta imunitaria extremamente eficaz, ndo
chegando a ocorrer virémia. Estes gatos tém niveis elevados de anticorpos
neutralizantes, e nunca chegam a excretar o virus.

A infecdo regressiva desenvolve-se em gatos saudaveis, com uma resposta

imune eficaz, mas ndo o suficiente para impedir a virémia, e a eventual excrecao
viral. Tornam-se entdo portadores do virus, apesar de poderem ndo manifestar
sintomas, ou terem menor probabilidade de infetar outros gatos. Nestes animais, em
periodos de imunossupressdo, pode ocorrer reativagdo da infegcdo com replicagdo
viral, virémia e excre¢ao do virus na saliva.

As implicagdes na infe¢do regressiva, ainda sdo francamente entendidas, e
seu impacto na saude dos gatos € subestimado (Hartmann K & Hofmann-Lehmann
R, 2020).

A infecdo progressiva ocorre quando o sistema imunitario ndo consegue

debelar a infegdo. Desenvolve-se virémia ativa, com replicagdo e excrecdo viral
persistente. S&o estes animais que desenvolverdo doencas relacionadas com o
FeLV, como, por exemplo, linfomas, tendo uma esperanca média de vida reduzida
(Gleich et al. 2009).

Na infecdo focal a replicacdo viral acontece localmente, por exemplo nas
glandulas mamérias, bexiga e olhos, com produgdo intermitente de antigénio
(Hartmann 2012; Hartmann, 2020).

Embora perante os resultados sejam atribuidos tipos de infecdo, para facilitar

0 estadiamento da doenca nos gatos, existem descricbes de mudanca do tipo de
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infecdo em que o gato se encontra ao longo do tempo, indicando uma ligacao intima
em saude geral e o sistema imunoldgico do animal. Um dos fatores determinante na
dindmica da doenca é a idade do gato aquando da infecdo. (Beall M et al., 2019;
Hartmann, 2020).

A prevaléncia de FelLV pode diversificar notavelmente dependendo da
composicdo da amostra de gatos em estudo, gatos selvagens ou vadios em relacéo a
gatos de tutores, gatos de gatis ou associacdes, e também entre gatos saudaveis ou
gatos doentes, isto €, a existéncia de uma pré-selecdo das amostras tem influéncia,
como por exemplo, uma amostra apenas de animais que apresentem sinais clinicos
sugestivos de doenca (Studer N et al, 2019). O aumento de testes efetivos,
programas de rastreio e a vacinacao eficaz conduziram a diminuicdo da prevaléncia
de FelV, proximamente, esse declinio estagnou em muitos paises. Nos dias de hoje,
o diagnostico de FelLV é menos constante em relagdo aos ultimos 20 a 30 anos; tem
se apresentado um declinio da prevaléncia na maioria dos paises (Hartmann K,
2012; Studer N et al., 2019).

Segundo o estudo de prevaléncia PAN- Europeu publicado em 2019, a
prevaléncia global de virémia FeLV em gatos foi de 2,3% (n=141/6005; IC 95%:
2,0%-2,8%) em que 0s paises que apresentaram maiores prevaléncia foram
Portugal, Hungria e Italia/Malta (5,7%-8,8%, respetivamente) (Studer N et al., 2019).
Sendo, Portugal o pais com maior prevaléncia de FelLV na Europa (Studer N et al.,
2019). Pondera-se que devido a alta populacao silvestre e erratica, articulada a uma
taxa de vacinagdo baixa, assim Portugal apresenta uma prevaléncia de 8.8% numa
média europeia de 2,3% (Studer N et al., 2019). Contudo, existe uma baixa
prevaléncia de virémia de FeLV no norte da Europa e na maioria dos paises da
Europa Ocidental. O que demonstra, como referido anteriormente, que os programas
de separacao e vacinagdo podem diminuir ou extinguir as infe¢bes por FelLV (Studer
N et al., 2019). O inverso ocorre no sul da Europa onde as taxas prevaléncia de FelLV
séo elevadas, mostrando a necessidade de medidas extras no controlo e prevencéo
da doencga nessas regides geograficas. Subsequentemente, a separagdo de gatos
infetados e a vacinacdo de animais ndo infetados € recomendada pelo Conselho
Consultivo sobre Doencas de Gatos Europa (ABCD Europe) (Studer N et al., 2019).
De entre varios fatores avaliados, a origem dos gatos na Europa, o pedigree e o
acesso ao ar livre foram diferenciados como preditores do status de FelV. Gatos
saudaveis infetados com FelLV sofrem menos frequentemente de anemia, anorexia e
gengivite/estomatite em relacdo a gatos doentes infetados. Para gatos doentes
infetados existe uma maior excrecdo de RNA viral em relac&o a gatos séos infetados.

No estudo de prevaléncia PAN- Europeu publicado em 2019 foram também
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identificados paises onde o FelLV era indetetavel, indicando a possibilidade de
erradicacdo da infecdo, sendo estas regides onde a conscientizacdo e a prevencao
devem ser primordiais (Studer N et al., 2019).

A infecdo progressiva pelo FelLV estd muito relacionada a diminuicdo da
esperanca média de vida, contudo muitos tutores elegem promover tratamento aos
seus gatos e, com cuidados efetivos e quanto se consegue uma estabilidade de
saude, os gatos infetados pelo FelV vivem muitos anos mantendo uma boa
gualidade de vida.

Nos Estados Unidos em 2012 foi realizado um estudo no qual os autores
compararam a sobrevivéncia de mais de 1000 gatos infetados por FeLV com mais de
8000 gatos de controle ndo infetados de mesma idade e sexo e chegaram a
conclusao de que a taxa de sobrevivéncia média dos gatos infetados por FelLV foi de

2,4 anos em comparagdo com 6,0 anos para gatos de controle (Hartmann K, 2012).

2.2 Caracteristicas do FeLV

O FeLV foi descrito pela primeira vez por William Jarrett e colegas, em 1964, quando
observaram particulas virais a emergir de linfoblastos malignos, provenientes de um
gato com linfoma. Quando inoculado experimentalmente em gatos saudaveis, 0 virus
desencadeou o desenvolvimento de uma neoplasia semelhante, comprovando a sua
capacidade oncogénica (Hartmann 2012). Em 1968, a incidéncia do FelV, segundo
Hardy WDJ (1993) era de 200 casos por cada 100,000 gatos e em 1973, Hardy e os
colegas tornaram possivel o diagnostico do FelLV pela primeira vez, através da
imunofluorescéncia indireta. Esta descoberta contribuiu para o aparecimento de
programas de testagem e eliminag&o dos animais infetados, resultando na diminuig&o
da prevaléncia do virus a escala mundial.

A introducdo da primeira vacina para FeLV (em 1986), contribuiu também para
a referida diminuicdo da incidéncia da doenca (Louwerens et al. 2005). Atualmente, a
prevaléncia da doenca varia consideravelmente dependendo da regido geogréfica e
da populacéo felina avaliada (Hartmann 2012; Meichner et al. 2012).

O virus da leucemia felina (FeLV) é uma das doencas infeciosas mais comuns
de gatos em todo o mundo (Colleran EJ, 2017, Little S et al., 2020). Além dos gatos
domésticos, algumas espécies de felinos selvagens também s&o suscetiveis a

infecdo (Chiu ES et al.,2019; Filoni C et al., 2017). Este virus ndo infecta caes.

2.3 Etiologia - Estrutura e classificagéo viral
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O FeLV é um retrovirus, pertence a subfamilia Orthoretrovirinae e ao género
Gammaretrovirus, do tipo C (Lairmore, 2011; O'Brien et al., 2012; Studer M. et al.,
2020). O genoma do FELV é constituido por acido ribonucleico (RNA) de cadeia
simples e replica-se no citoplasma da célula hospedeira através de uma enzima
especifica, a transcriptase reversa. Esta enzima permite a conversdo do RNA para
acido desoxirribonucleico (DNA) de cadeia dupla que, apds a integracdo no genoma
da célula hospedeira, se designa provirus (Murphy 2017). O processo de transcricdo
reversa conferelhe uma grande variabilidade genética o que resulta numa vantagem
significativa de sobrevivéncia contra a resposta imune do organismo. O seu genoma
€ constituido ainda por trés genes essenciais, 0 gene gag, responsavel por codificar
as proteinas do interior do virido, no caso do FelLv, envolvendo a proteina p27, da
capside, a pl0, da nucleocapside, a pl5c, da matriz, e a proteina pl2, em que a
localizagdo ndo encontra certamente conhecida, sendo a proteina p27 a principal
alvo para testes de diagndstico, devido permanecer em quantidade em circulagéo
periférica dos animais infetados, o outro gene, o pol, com a funcdo de codificagédo da
enzima transcriptase reversa e a integrasse, idéntica em ambos os virus (Murphy
2017), e por ultimo, o gene env, codifica os elementos do envelope, como
glicoproteinas de superficie, codificante da glicoproteina gp70, da superficie e a
proteina pl5e, transmembranar (Hartmann, 2006; Lutz et al., 2009; Lairmore, 2011,
O’Brien et al., 2012). No caso FelV, codifica as proteinas gp70 e p15e, sendo os
subgrupos do FelLV caracterizados por modificagbes na proteina gp70 (Hartmann
2012; Hartmann and Levy 2017). E no FIV, este mesmo gene codifica as proteinas
p15, p24 e p10 (Hartmann 2012; Hartmann and Levy 2017; Murphy 2017).

O processo de transcricdo reversa confere-lhe uma grande variabilidade
genética o que resulta numa vantagem significativa de sobrevivéncia contra a
resposta imune do organismo. O seu genoma € constituido ainda por trés genes
essenciais, 0 gene gag, responsavel por codificar as proteinas do interior do virido,
envolvendo a proteina p27, da capside, a p10, da nucleocapside, a p15c, da matriz, e
a proteina p12, em que a localizagdo ndo encontra certamente conhecida, o outro
gene, o pol, com a funcdo de codificacdo da enzima transcriptase reversa e a
integrase e por ultimo, o gene env, codificante da glicoproteina gp70, da superficie e
a proteina p15e, transmembranar
(Hartmann, 2006; Lutz et al., 2009; Lairmore, 2011; O’Brien et al., 2012).

No FelLV existem formas exdgenas e enddgenas nos gatos domésticos. As
formas exdgenas sdo patogénicas e de transmissao horizontal. Os virus da forma
endégena, denominados de RD114, enFelLV e MAC-O e, quando apresentados, sao

apatogénicos. Geralmente, os virus endégenos apresentam-se no genoma e a sua
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transmissd@o é vertical, através da linha germinativa, e ndo induzem producédo de
particulas infeciosas por parte das fragcdes de DNA proviral (Hartmann, 2006; Lutz et
al., 2009; Anai et al., 2012). O FeLV ¢é ainda classificado em subtipos, consequentes
da variacdo na sequéncia do gene env. Estes sdo diferenciados, sendo os subtipos
virais, o FelLV-A, o FelLV-B, o FelLV-C e o FelLV-T; embora distintos, séo
antigenicamente idénticos (Lutz et al., 2009; Stewart et al., 2012).

O subgrupo A é transmitido horizontalmente de gato para gato e é isolado de
todos os gatos virémicos. A patogenicidade é leve e o nivel de contagio € alto, sendo
este 0 mais frequente. Estd associado a neoplasias hematopoiéticas e hemdlise.
(Hartmann, 2006; Dunham & Graham, 2008; Lutz et al., 2009).

Os restantes subgrupos ndo tem capacidade de transmissédo horizontal,
aparecendo apenas através mutacfes e/ou recombinagdes entre o genoma viral de
FelLV-A, quando o animal é infetado pelo subgrupo A (Hartmann, 2006; Dunham &
Graham, 2008; Lutz et al., 2009; Helfer- Hungerbuehler et al., 2010; Stewart et al.,
2012).

O subgrupo B é uma forma recombinante do subgrupo A e foi encontrado em
conjunto com o subgrupo A em pelo menos 50% dos gatos com linfoma. Embora néo
seja patogénico por si sé, tem sido associado a um alto nivel de viruléncia em
combinagdo com o subgrupo A. O FelLV-B influencia a evolugdo da doenca,
acelerando o desenvolvimento de tumores e ampliando o potencial neuropatogénico
do virus (Dunham & Graham, 2008; Lutz et al., 2009; Lairmore, 2011; O’Brien et al.,
2012).

O subgrupo C raramente € isolado e surgiu por mutacdo do subgrupo A. Este
subgrupo nado se replica e esta associado a anemia ndo regenerativa e mielose
eritrémica. O FeLV- C é a consequéncia de uma mutagéo no gene env de FelLV-Ae é
raro. Este apressa o desenvolvimento de anemia ndo regenerativa fatal (Hartmann,
2006; Dunham & Graham, 2008; Lutz et al., 2009).

O subgrupo T evoluiu do subgrupo A, através de mutagbes no gene env de
FelLV-A. Foi descoberto recentemente e é altamente citopatico, trépico de células T e
tem sido associado a imunossupressao, linfopenia, neutropenia, febre e diarreia
(Hartmann, 2006; Dunham & Graham, 2008; Lutz et al., 2009).

28



2% LUSOFONA

Glicoproteina de envelope gp70

Envelope
Proteina transmembranar

Transcriptase reversa
Protease

Integrase

Bicamada
fosfolipidica

Figura 3- Anatomia molecular do Virus da Leucemia Felina - Adaptado de Hartmann
2012;
Hartmann, 2020.

2.4 Epidemiologia do FeLV - Prevaléncia e distribuic&o

O FelLV infeta, sobretudo, gatos domésticos, embora se encontrem descritos
relatos de infecbes em espécies felinas ndo-domésticas, envolvendo gato-bravo
(Felis silvestres), gato-chileno (Leopardus guigna), lince ibérico (Lynx pardinus), lince-
pardo (Felis rufus), entre outros, sendo estes numa prevaléncia inferior da descrita
em gatos domésticos (Hartmann, 2006; Lutz et al., 2009; Blanco et al., 2011; Filoni et
al.,, 2012; Foley et al., 2013; Mora et al., 2015). Em gatos de raca com pedigree foi
também demonstrada uma prevaléncia inferior, pensa-se que pelo facto de os
criadores de gatos estarem cientes da gravidade da infecdo por FelLV e apostarem
em medidas preventivas (Studer, N., et al., 2019).

A prevaléncia de infe¢do por FeLV é influenciada por diversos fatores, como a
densidade populacional, e as suas caracteristicas, entre eles a idade, sexo, estado
de salde e estado reprodutivo, estilo de vida e zona geografica (Hartmann, 2006;
Little et al., 2009; Lutz et al., 2009; Hartmann, 2020).

Para além disto, uma populacdo visivelmente saudavel, e controlada, em
média, demonstra uma taxa de infecdo de 1 a 8%; em relacdo a uma populacédo onde
se apresentam animais doentes, que em média apresenta uma taxa de doenca acima
dos 38%. E ainda, uma populacdo onde se exponham doencas como linfoma e
leucemia demonstra uma taxa meédia de infe¢cdo nos 75% (Arjona et al., 2000; Levy &
Crawford, 2005; Hartmann, 2006).

Tém sido realizados varios estudos epidemioldgicos de diversos autores sobre

a infecdo por FelLV, de forma a evidenciar que a distribuicdo deste retrovirus se
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apresenta ubiqua (Hartmann, 2006; Levy et al., 2008). E importante mencionar as
evidéncias demonstradas de que a infe¢cdo por FeLV tem decaido desde os anos 80
(Levy & Crawford, 2005; Hartmann, 2006; Levy et al., 2008; Meichner et al., 2012).

No recente estudo, que incluiu paises de toda a Europa, com populacdes
significativas de gatos erraticos e politicas distintas de controlo, apresentando
diversos fatores discutiveis na prevaléncia da doenca. Segundo este estudo
considera-se que a prevaléncia de FeLV em gatos de rua e selvagens, com um estilo
de vida subo6timo, onde nao existe cuidados médico veterinarios, ou cuidados
médicos preventivos ou terapéuticos, pode apresentar-se muito maior em muitos
paises. Porém, estdo ainda identificados fatores de risco para infecdo por retrovirus,
entre eles, o acesso a ambiente livre, sem controlo e o sexo masculino n&o
esterilizado, a incompeténcia de profilaxia vacinal, entre outros fatores que
providenciam a transmissédo da infecdo. Deste modo, em paises onde o FeLV sem
mantém prevalente, e de forma a minimizar a aquisicdo da infe¢cdo por FeLV gatos
com acessos a ambientes livres, sem controlo, devem ser vacinados e ainda, para
um melhor bem-estar, esterilizados. A conscientizacdo para a infecdo por FelLV, a sua
prevencdo e controlo devem ser intensificadas, com formas profilaticas, bem como
através de uma triagem mais efetiva, especialmente em paises com alta prevaléncia
da doenca. (Studer, N., et al., 2019).

Estes procedimentos preventivos de controlo tém-se revelado em estudos e
demonstrado uma descida dos numeros de infecdo, especialmente em gatis e
associacdes. Possivelmente a uma melhor compreensdo da patogenia da doencga, e
inicio de protocolos vacinais instituidos, contribuiu para a descida da taxa de infecdo
(Hartmann, 2006; Hartmann, 2020).

Na Europa existem diversos estudos de prevaléncia da infecdo por FelV, de
entre eles, num estudo recente, realizado em 2021, realizado na Irlanda no decorrer
de um periodo de 5 meses e com utilizagdo de um ensaio imunoenzimatico (ELISA) e
reacdo de polimerase (PCR). Foi possivel observar-se que num total de 183
amostras coletadas de gatos dispersos por 10 clinicas, uma prevaléncia de 3,3% na
testagem atravées de ELISA e de 11,6% com PCR (Szilasi A., et al., 2021).

Num outro estudo, em 2019, realizado na Hungria, a andlise estatistica
mostrou 11,8% de prevaléncia para FelLV, com recurso a ELISA e uma prevaléncia
aparente calculada a partir dos resultados da PCR com valores de 17,3% (Szilasi A.,
et al., 2019).

Em Portugal, existem alguns estudos, sendo contundo ainda insuficientes,
indicando uma prevaléncia significativa de infecdes por retrovirus no nosso pais. Em

2012, na regido de Setubal, foi realizado um estudo sobre prevaléncias de doencas
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infeciosas, onde se inclui o FelLV, a autora demonstra que esta é uma das doencas
em relevancia no nosso pais, constatando-se uma prevaléncia de positivos na ordem
dos 9,8% (n=5/50) para FelLV, numa amostra de 50 animais selecionados
aleatoriamente (Rodrigues, 2012).

Numa outra investigagéo, Silvia Botelho, em 2014, num estudo epidemioldgico
em Sdo Miguel, nos Acores, uma populacdo de gatos errantes e assilvestrados,
apresentou uma prevaléncia real de 0,6% (n=2/90) para a ocorréncia de infe¢do por
FeLV.

Em estudos realizados na area metropolitana de Lisboa, existem de realcar 2,
estudo da prevaléncia de FIV/FeLV numa populacdo de 88 gatos errantes,
provenientes de vérias colonias por Mariana Turras, em 2014, onde se demonstrou,
uma prevaléncia de infecdo de 5,7% (5/88).

Na sequéncia deste ultimo estudo, em 2016, foi realizado um outro na area
metropolitana de Lisboa. Neste a autora descreveu uma investigacao de frequéncia
de doencas infeciosas em carnivoros domeéstico, onde o FeLV se apresentou como o
diagnostico mais frequente em felinos, com 30 positivos num total de amostra de 113
gatos (26.5%).

E em 2017, surge o primeiro estudo realizado na Ilha de Faro sobre esta
infecdo, onde a presenca da doenca apresentou uma prevaléncia real de gatos
infetados por FelLV de 7,6% (13/150) (Reis, 2017).

Com base neste estudo, conclui-se que a prevaléncia da doen¢a no nosso

pais é ainda muito escassa, sendo necessario a realizacao de mais estudos.

2.5 Transmissao

A transmissdo do FelLV pode ser vertical, embora esta via seja menos comum,
a transmissdo pode ocorrer via transplacentaria, da progenitora para a ninhada
durante a gestacdo, ou na amamentacdo, pelo contacto com a saliva da progenitora
e ingestdo do leite materno (Nemzek et al., 1994, Little et al., 2011; Munro et al.,
2014). Habitualmente, nas gatas com infe¢do progressiva ocorre morte embrionaria,
morte fetal ou reabsorcdo fetal, existe ainda a possibilidade de parto de gatos
virémicos, que detém grande risco esperanga média de vida reduzida.

Em relacdo a transmissdo horizontal, sendo esta a forma de transmissédo mais
comum, e faz-se essencialmente pela via oronasal, através saliva, da partilha de
comedouros, do grooming entre gatos, mordeduras durante brigas, mas também
pode ser feita pelo contacto com fezes, urina, sangue ou leite contaminados (Cattori
et al. 2009; O’Brien et al., 2012; Bande et al., 2012; Chhetri et al., 2015). Os animais
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mais suscetiveis sdo 0s gatos machos, inteiros, de vida semilivre ou livre, mas
também gatos que vivam em coldnias ou gatis (sobrepopulacédo). Apesar de ndo
existir predisposicéo de raga, a infecdo pelo FeLV é menos frequente nos gatos de
raga, provavelmente porque estes animais tendem a ter um estilo de vida
exclusivamente indoor (Hartmann 2012). Quando hé& infecdo, inicialmente o virus
afeta os tecidos linfides localizados na orofaringe, tendo como principal alvo os
linfécitos e os mondcitos. Posteriormente, penetra na corrente sanguinea (virémia),
afetando os restantes tecidos linféides. As trés semanas pos-infecdo o virus invade a
medula 6ssea, afetando essencialmente as células da linha linféide. Nesta altura,
ocorre uma segunda virémia, desta vez associada a circulacdo de células infetadas.
A excrecdo viral nas mucosas e nos tecidos linféides ocorre entre as 4 e as 8
semanas pos-infecao (Cattori et al. 2009).
A dindmica da doenca depende muito da capacidade do sistema imunitario do gato.

O FelLV nédo é um perigo em um hospital veterinario ou canil, desde que os
gatos sejam alojados em jaulas separadas, e a desinfecdo de rotina da jaula e a
lavagem das maos entre o manuseio dos gatos sejam realizadas (Hartmann K &
Hofmann-Lehmann R, 2020).

Virus de RNA
na saliva
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virus RNA
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Figura 4- Esquema representativo de transmissao do virus da leucemia felina — Adaptado de Hartmann
K & Hofmann-Lehmann R, 2020.

2.6 Fatores derisco

A infecdo por FeLV é uma doenca infetocontagiosa de gatos que coabitam
comumente entre si, visto a sua transmissdo ocorrer essencialmente através do
contacto social (Hartmann, 2006). Em alguns estudos, esta descrito que a idade
aquando da infecdo, 0 sexo, socializacdo e o estado de saude sdo considerados
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fatores de risco para adquirir a doenca (Levy et al., 2006; Lutz et al., 2009; Bande et
al., 2012; Almeida et al., 2012; Meichner et al., 2012; Sukhumavasi et al., 2012). A
suscetibilidade dos gatos ao virus da leucemia felina mostra-se relacionada com a
idade, sendo que gatos, entre 0s quatro e seis meses de idade, apresentam maior
possibilidade de desenvolver infecdo progressiva, em comparacdo a animais com
idade superior. Com o decorrer da idade, os gatos tornam-se mais resistentes a
infec@o por retrovirus, mas, quando expostos a elevadas fontes, podem ser infetados
(Hoover et al., 1976; Hosie et al., 1989; Levy et al., 2008; Gleich et al., 2009; Lutz et
al., 2009; Ramirez et al., 2016). No que diz respeito ao género, existem diversos
estudos que asseveram um risco significativamente maior em gatos machos na
infecdo por FeLV em relagdo a fémeas, muitas vezes justificado pelas lutas mais
frequentemente por machos na altura de reproducdo (Hartmann, 2006; Levy et al.,
2006; Gleich et al., 2009; Little et al., 2009; Bande et al., 2012). Contudo existem
também dados epidemiolégicos descritos que n&o sustentam esta afirmacao
(Bandecchi et al., 2006; Danner, 2007). Os gatos que vivem com densidade
populacional elevada, especialmente em locais pouco higienizados, também tém
maior probabilidade de adquirir uma infecdo por FeLV comparando com 0s que vivem
numa habitagdo sozinhos, assim como gatos em domicilio que coabitam com um
gato diagnosticado positivo para infe¢do FelLV (Gleich et al., 2009; Bande et al., 2012;
Ramirez et al., 2016; Hartmann, K., & Hofmann-Lehmann, R., 2020). Desta mesma
afecdo, animais com acesso ao exterior, sem controlo tém maior probabilidade de
adquirir a doenca, comparado a gatos confinados ao domicilio (Levy et al., 2006;
Levy et al.,, 2008; Gleich et al., 2009). Os gatos doentes ou imunocomprometidos
também apresentam maior probabilidade de adquisicdo da infecdo por FeLV (Hosie
et al., 1989; Little et al., 2009; Bande et al., 2012; Hartmann, K., & Hofmann-
Lehmann, R., 2020).

Tabela 1- Factores de risco que influenciam a prevaléncia de FelV, adaptado de Hartmann, K., &
Hofmann-Lehmann, R. (2020). What's New in Feline Leukemia Virus Infection. The Veterinary clinics of
North America. Small animal practice, 50(5), 1013-1

Fatores de risco que influenciam a prevaléncia da infecéo pelo virus da leucemia

felina
Sinalizagao Género: Macho
Estado reprodutivo: Macho néo esterilizados Idade:
adultos
Comportamento Comportamento agressivo (brigas de gatos, mordidas) e social (ex: higiena,
compartilhar tacas de alimento)
Estado de saude Presenca de sinais clinicos, como feridas por mordedura, abcessos,

infecbes secundarias, linfoma, anemia, sindrome do gatinho
desvanecido (Fading Kitten Syndrome).
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Estado vacinal Gatos nao vacinados.

Estilo de vida Acesso ao ar livre
Contacto direto com outros gatos

Condicdes habitat Casas multi-gato

Tipo habitat Gatos em domicilios com infegéo por FeLV
Gatos de rua (especialmente gatos sem controlo reprodutivo)
Gatos de abrigos
Gatos de colecionadores
Gatos com nutri¢do inadequada, saneamento e cuidados médicos)

Origem Gatos de paises com maior prevaléncia de FeLV
Gatos de areas de baixa PPP (per capita)

2.7 Patogénese e Patologia

A infecdo por FelLV € demarcada por uma lide entre o virus e o sistema
imunologico do gato, particularmente na fase inicial da infe¢cdo, periodo de
determinagéo do curso da infe¢do, aproximadamente 12 semanas ap0s a exposi¢ao
ao virus. Alguns gatos, tém competéncia para manter o equilibrio imunolégico estavel
durante um longo periodo de vida, noutros este equilibrio é desfavorecido (Hartmann
K., 2012).

Este equilibrio entre hospedeiro e virus depende de varios fatores, como idade
a que o animal é exposto ao virus, imunossupressdao do gato, existéncia de
coinfec¢des ou mudangas de ambiente, levando a progndsticos distintos para o gato
(Hartmann K., 2012).

As infecdes pelo virus da leucemia felina (FeLV) tém um comportamento
biolégico heterogénico, levando a resultados distintos num gato infetado. E
considerada uma infecéo crénica, transpondo uma fase assintomética, na qual ndo
sdo perspetiveis sinais clinicos e numa fase onde se desenvolvem diferentes
estagios da doenca.

Em alguns gatos a infecdo desenvolve-se para doencas citoproliferativas e
posterior progresso de linfoma e/ou leucemia, em outros casos pode advir em
processos citossupressores e comprometimento imune associado.

De forma a facilitar a classificagdo dos resultados da progresséo da doenca,
estes foram denominados e classificados em estagios especificos, embora existam
relatos de mudanca no estagio ao longo do tempo do mesmo animal, indicando que o
curso da infecdo depende de fatores como o estado de saude geral e imunoldgico do
animal (Beall M et al., 2019).
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Assim podem ocorrer 4 tipos de infecdo: abortiva; regressiva; progressiva e focal ou
atipica.

Na infecdo abortiva o virus inicia replicacdo no tecido linféide na zona da

orofaringe. Ocorre em gatos com sistema imunitério efetivo, nos quais a replicagdo
viral é descontinuada por uma resposta imunitaria extremamente eficaz e mediadas
por células, ndo chegando a ocorrer virémia. Estes gatos tém niveis elevados de
anticorpos neutralizantes, e nunca chegam a excretar o virus. Estes apresentam altos
niveis de anticorpos neutralizantes do virus. Nem o antigeno FeLV nem o RNA viral
ou o DNA proviral podem ser detetados no sangue a qualquer momento. Deduzse
gue a infecdo abortiva € possivelmente adquirida quando o animal é exposto a
guantidades de FeLV baixas. A ocorréncia real desta infecdo ndo se encontra ainda
especificada, pois em alguns estudos através de métodos de PCR muito sensiveis foi
evidenciado que em muitos gatos que aparentem ter eliminado o virus, este ainda
pode ser detetado através da investigagdo de amostras de tecido. Com isto,
evidencia provavel € que apenas muito poucos gatos ou nhenhum possam suprimir
por completo a infecdo de todas as células. (Hartmann K. & Hofmann-Lehmann R.
,2020).

A infecdo regressiva desenvolve-se em gatos imunocompetentes, mas ndo o

suficiente para impedir a virémia, e a eventual excrecao viral, principalmente através
da saliva. apés uma resposta eficaz do sistema imune. Na infecdo regressiva, a
replicacdo viral e a virémia sdo controladas logo apés a infecdo da medula éssea ou
mesmo antes desta, controlando-se dentro de semanas ou meses, sendo assim
denominada anteriormente de “virémia transitéria”. Apds o contacto inicial com a
infecdo viral, o FelLV replica-se tornando-se sistémico através das células
mononucleares infetadas primeiramente (linfocitos e mondcitos). Nesta fase, os gatos
apresentam resultados positivos nos testes de ELISA (que detetam o antigeno livre
no plasma). O virus pode chegar a medula 6ssea quando a virémia persiste mais do
gue 3 semanas. Nestes casos, 0s gatos dificilmente eliminardo o virus do organismo
pois o0 provirus esta presente nas células estaminais da medula éssea. Tornam-se
entdo portadores do virus, apesar de poderem ndo manifestar sintomas, ou terem
menor probabilidade de infetar outros gatos. Nestes animais, em periodos de
imunossupressao, pode ocorrer reativacao da infecdo com replicagéo viral, virémia e
excrecdo do virus na saliva. As infecBes regressivas apresentam um impacto na
salude dos gatos, provavelmente subestimadas, sendo ainda pouco entendidas
(Hartmann K. & Hofmann-Lehmann R., 2020).

A infecdo progressiva ocorre quando o sistema imunitario ndo consegue

debelar a infecdo. Desenvolve-se virémia ativa, com replicacdo e excregdo viral
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persistente. S&o estes animais que desenvolverdo doencas relacionadas com o
FelLV, como, por exemplo, linfomas, tendo uma esperanca média de vida reduzida
(Gleich et al. 2009). Em gatos com infecdo progressiva, ocorre uma extensa
replicacdo do virus, inicialmente nos tecidos linfoides, progredindo para a medula
0ssea e posteriormente tecidos epiteliais das mucosas e glandulares. Estes gatos
mantémse persistentemente virémicos, sendo estes extremamente infeciosos para
outros gatos, excretando o virus continuamente. Esta condicdo anteriormente
denominada de “virémia persistente” € agora classificada como infecdo progressiva.
O desenvolvimento de doengas associadas ao FeLV aumenta em gatos com infecéo
progressiva, e grande parte destes tém pouco anos de vida. A distincdo entre
infecBes progressivas e regressivas podem ser distinguidas através de testes de
antigeno viral no sangue periférico repetitivos, a distincdo da-se que em gatos com
infecdo regressiva aproximadamente 16 semanas apo0s a infe¢do estes tornam-se
negativos, enquanto na infecdo progressiva mantém-se testes de resultado positivo.
De principio, tanto a infecdo regressiva como a progressiva demonstram uma
persisténcia no sangue de DNA proviral de FelV, ambas detetadas por PCR,
progressivamente estdo dependentes de diferentes cargas virais de FelLV, em
resultados de PCR quantitativa, para contagem viral, a infecdo regressiva esta
associada a uma carga viral baixa enquanto na progressiva se relaciona com alta
carga viral (Hartmann, K., & Hofmann-Lehmann, R. (2020).

Na infecdo focal ou atipica a replicagdo viral persistente acontece localmente,

por exemplo nas glandulas mamarias, bexiga e olhos, com producéo intermitente de
antigénio (Hartmann 2012). As infecdes focais ou atipicas foram descritas apenas em
até 10% dos gatos em estudos experimentais. Estas também podem ser notadas em
infecbes naturais, mas de forma rara. Na infe¢do focal a producdo de antigeno é
intermitente ou de baixo grau e, assim, estes gatos podem apresentar resultados
fracamente positivos ou até discordantes nos testes de antigenos, ou os resultados
tendem em alternar-se em positivos e negativos (Hartmann K., 2012; Hartmann K. &
Hofmann-Lehmann R., 2020).

Um fator determinante na dindmica da doenca é a idade do gato aquando da
infecdo. Gatinhos recém-nascidos que sejam infetados desenvolvem atrofia do timo,
resultando em astenia, imunossupressao grave e morte. Se o contagio acontecer em
adulto, aumenta a probabilidade de ocorrer uma infecdo abortiva ou regressiva, e
ainda que os gatos desenvolvam uma infecdo progressiva, 0s sinais clinicos seréao
menos agressivos, e 0s animais terdo um periodo mais prolongado de aparente bem-

estar (Hartmann 2012).
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Tabela 2- Estagios de infe¢éo pelo virus da leucemia felina e provaveis resultados aos diferentes

testes — Adaptado de Hartmann, K., & Hofmann-Lehmann, R. (2020).

Estagios da infe¢do pelo virus da Leucemia Felina (FeLV)

Estagios da | Antigeno | Hemocultura | RNA DNA Cultura Derramamento | Doenga
infegdo por | FelV p27 | de virus viralno | viral no de de virus associada
Felv no sangue | sangue | tecidos ao FelV

sangue virais
Progressivo | Positivo Positivo Positivo | Positivo | Positivo | Positivo Provavel
Regressivo | Negativo | Negativo Negativo | Positivo | Negativo | Negativo Improvavel
Abortivo Negativo | Negativo Negativo | Negativo | Negativo | Negativo Improvavel
Focal Variavel | Varidvel Variavel | Varidavel | Positivo | Varidvel Improvavel

2.8 Fases de infecéo do Virus da leucemia felina

Fase 1 - Fase de infecdo inicial: Ocorre apoés a infecéo inicial e envolve a replicagdo
viral no tecido epitelial e linféide local, geralmente na orofaringe. Em muitos gatos
adultos imunocompetentes, uma resposta imune eficaz mediada por células elimina o
virus neste ponto. Esses gatos tém o que é conhecido como infe¢cdo abortiva. Sao
animais com altos niveis de anticorpos neutralizantes e que nunca experimentam a
disseminacao sistémica do virus (Hartmann K, 2006; Colleran EJ, 2017; Little S et al.,
2020; August JR, 2008; Abdollahi-Pirbazari M et al., 2019).

Fase 2 - Fase de Virémia Primaria: Nesta fase desenvolve-se uma resposta imune
gue néo é eficaz.

O FelV dissemina-se sistemicamente através de linfécitos e mondécitos infetados
(Hartmann K,

2006; Colleran EJ, 2017, Litle S et al, 2020; August JR,

Fase 3 - Fase de Amplificacdo do Virus: O virus € amplificado nos tecidos (por
exemplo, linfonodos, bago, timo, trato gastrointestinal). Nesta fase, alguns gatos
podem eliminar o virus e encerrar a virémia neste estagio, experimentando apenas
uma virémia transitéria, ou evoluir para a 4a fase. A virémia transitéria dura
geralmente de 3 a 6 semanas. Durante esse periodo, os gatos podem transmitir o
virus e sao infeciosos. Quanto maior a duracdo da virémia inicial, menor a
probabilidade de o gato eliminar o virus (Hartmann K, 2006; Colleran EJ, 2017,
August JR, 2008; AbdollahiPirbazari M et al., 2019).

Fase 4 - Fase e Infe¢do Estabelecida: A infecdo € estabelecida na medula 6ssea. As
células precursoras hematopoiéticas sdo afetadas e a partir daqui o gato ndo pode

eliminar completamente o virus, porque o DNA proviral esta agora presente nas
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células-tronco da medula 6ssea (Hartmann K, 2006; Colleran EJ, 2017; Abdollahi-
Pirbazari M et al., 2019).

Fase 5 - Fase de Libertacdo de Células Infetadas: Os granuldcitos e plaquetas
infetados séo libertados da medula 6ssea, 0 que resulta numa fase secundaria de
virémia. (Hartmann K, 2006; Colleran EJ, 2017; August JR, 2008; Abdollahi-Pirbazari
M et al., 2019).

Fase 6 - Fase de Disseminacdo: Nesta fase ha infecdo disseminada de células
epiteliais, com excrecdo de grandes quantidades de virus pelas glandulas salivares,
bexiga urindria e glandulas lacrimais (Hartmann K, 2006; Colleran EJ, 2017,
Abdollahi-Pirbazari M et al., 2019).

2.9 Sinais Clinicos numa infecéo pelo virus da leucemia felina

Os sinais clinicos numa infecdo por FeLV sdo muito incertos, encontrando-se
descrito em diversos artigos o desenvolvimento de imunossupressdo, infecbes
secundarias, alteragbes hematologicas, como anemia e leucopenia, tumores, entre
outros. O FelLV vulgarmente € clinicamente mais patogénico do que o FIV,
(Hartmann, 2006; Gleich et al., 2009; Lutz et al., 2009; Hartmann, 2011). O decurso
clinico da infecao por FelLV é determinada pela conjugacao entre os fatores virais e
os do hospedeiro, isto é, a evolugdo da doenca esta intensamente relacionada com
as carateristicas do proprio virus, como o subgrupo que o determina, e o fator
hospedeiro, determinante no quadro clinico de gatos infetados, como a idade do gato
no momento da infecdo. Gatinhos recém-nascidos desenvolvem atrofia timica
salientada apds a infe¢do, demonstrando “sindrome do gatinho debilitado”, levando a
imunossupressdo grave, emaciacdo e morte. Estes adquirem uma resisténcia
progressiva, a medida que de desenvolvem. Em gatos adultos tendem a apresentar
infecbes abortivas ou regressivas ou, quando desenvolverem infe¢do progressiva, 0s
sinais demonstram-se leves e num periodo de aparente boa salde mais prolongada
(Hartmann, 2012). Animais infetados por FeLV, os sinais clinicos podem permanecer
numa fase assintomatica um longo periodo de tempo, mas podem também
desenvolver imunossupressdo, levando assim a uma elevada possibilidade de
adquirir infe¢cdes bacterianas, virais, fungicas e por protozoarios (Hartmann, 2006;
Gleich et al., 2009; Lutz et al., 2009; Hartmann, 2011; Hartmann, 2012; Gleich &
Hartmann, 2009). Existe ainda descrito que a infecdo por FelLV predispdem a
tumores, distarbios  hematopoiéticos,  distirbios  neurolégicos,  doencas

imunomediadas, como estomatites, entre outras (Hartmann, 2006; Lutz et al., 2009;
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Kornya et al., 2014). Existe uma relacdo concisa entre a infecdo por FelLV e
neoplasias, sendo os mais comuns o linfoma (regularmente de origem nos linfcitos
T) e a leucemia, apresentando-se também descritos outras neoplasias de origem
hematopoética, como mielofibrose, fibrossarcoma, osteocondroma, neuroblastoma
oftdlmico, entre outros (Jackson et al., 1993; Hartmann, 2006; Dunham & Graham,
2008; Lutz et al., 2009; Hartmann, 2011; Hartmann, 2012; Meichner et al., 2012;
Stiles, 2014; Nesina et al., 2015). Este retrovirus pode ainda predispor a doencas
hematopoéticas, como anemia, geralmente ndo regenerativa ou com reduzido indice
de producdo de reticulécitos, quando anemia regenerativa hemolitica, pode estar
associada a infe¢cbes oportunistas, anemia regenerativa por perda de sangue
associada a trombocitopenia, anemia por aplasia medular e também anemia
hemolitica imunomediada induzida por FelLV, dependo do estadio onde se encontra o
animal (Lutz et al., 2009;

Gleich & Hartmann, 2009; Hartmann, 2012). A infecAo com este retrovirus esta
descrita como estando associa a outros sindromes, como a sindrome de
imunodeficiéncia adquirida felina (FAIDS), sindrome do gatinho debilitado, enterite
relacionada ao FelV, alteracdes reprodutivas, neuropaticas e também hepatopatia,

glomerulonefrite e poliartrite (Hartmann, 2006; Lutz et al., 2009).

2.10 Doencgas associadas ao virus da leucemia felina

A infe¢@o por FeLV pode desenvolver-se de vérias formas, incluindo através
de doencas proliferativas (ou seja, neoplasias), degenerativas (hematol6gicas) e
imunossupressoras (Hartmann K, 2006; Colleran EJ, 2017).

Neoplasias: O FelLV é considerado um oncogene cujo genoma pode inserir-se
no genoma celular proximo a um oncogene celular, levando a ativagdo desse mesmo
gene e a proliferac@o excessiva dessa célula. As neoplasias mais comuns associadas
a infecdo pelo FelLV séo linfoma e leucemia (Hartmann K, 2006; Colleran EJ, 2017;
Yoshino Y,2017). Num estudo com 50 gatos, 80% dos linfomas de células T e 60%
dos linfomas de células B apresentaram DNA proviral detetado por PCR. No entanto,
apenas 21% dos linfomas de células T e 11% dos linfomas de células B expressaram
o antigeno do FelLV (Weiss ATA et al, 2010). Linfoma mediastinal, ocular e
multicéntrico também tém maiores associagbes relatadas com infecdo por FelLV
(Hartmann K, 2006; Colleran EJ, 2017). Fibrossarcomas e osteocondromas também
tém sido associados a infe¢éo por FelV.

Estima-se que pelo menos metade dos gatos com leucemia néo linféide séo FeLV
positivos.
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Doencas hematoldgicas: A infe¢cdo por FeLV estd associada a uma variedade

de doencas hematologicas ndo neoplasicas decorrentes da supressdo da medula

Ossea pelo virus (anemia hemolitica, anemia de doenca crbnica, neutropenia

persistente ou ciclica, pancitopenia, trombocitopenia e outras alteracées plaguetarias)

(Colleran EJ, 2017; Stutzer B et al., 2011; Gleich S & Hartmann K,
2009; Abdollahi-Pirbazari M et al., 2019).

Infecbes secundarias: Gatos com infecdo com FelV estdo mais predispostos ao

desenvolvimento de infe¢cdes secundarias devido a imunossupressdo mediada por
virus. (Hartmann K, 2006; Miranda L H, 2018). Os neutrofilos destes gatos
apresentam diminuicdo da fungcdo quimiotatica e fagocitaria. Além disso, os gatos
infetados também apresentam reducdo na producdo de imunoglobulinas, resposta
tardia de anticorpos a antigenos especificos, diminuicdo da producédo de interleucinas
e diminuicdo dos niveis de linfocitos circulantes. As infecdes secundéarias mais
comuns associadas ao FeLV incluem peritonite infeciosa felina (PIF), Mycoplasma
haemofelis e infe¢cdes respiratorias superiores (Hartmann K, 2006).

Disturbios Imunomediados: As doencas imunomediadas surgem devido a

desregulacao do sistema imunoldgico, perda de células T reguladoras e formacgéo de
complexos anticorpo-antigeno. Estdao também descritos casos de glomerulonefrite,
uveite, poliartrite e anemia hemolitica autoimune por infe¢cdo por FeLV (Hartmann K,
2006).

Distarbios neurolégicos: As doencas neuroldgicas podem surgir secundariamente ao

linfoma e a infiltracdo linfocitica do cérebro e da medula espinhal. Além disso, esta
descrito que o FelLV tenha efeitos neurotoxicos diretos (Hartmann K, 2006). As
glicoproteinas do envelope podem causar aumento do cdélcio livre intracelular,
levando a morte celular (Hartmann K, 2006). Pode ocorrer mielopatia gradualmente
progressiva, caracterizada por comportamento e vocalizagfes anormais, hiperestesia,
paresia e progressao para paralisia. Para além do referido também estdo descritos
casos de sindrome de Horner, anisocoria, midriase eferente / sindrome da pupila

espastica, incontinéncia urinaria e cegueira central.

Outros sindromes: A enterite associada ao FelLV (FAE) ocorre a partir da
degeneracao das células epiteliais intestinais e necrose das criptas, e leva a diversos
sinais gastrointestinais. Gatos com FAE tém altos niveis de proteinas FelLV nas
células epiteliais das criptas intestinais. Hepatopatias, distlrbios reprodutivos e
dermatoses cutédneas também podem ocorrer secundariamente a infegdo por FelLV
(Hartmann K, 2006).
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2.11 Diagndstico do virus da leucemia felina

A anamnese e 0 exame fisico sdo extremamente variaveis e os sinais clinicos
sdo inespecificos. Gatos com infe¢des regressivas sao, geralmente, assintomaticos.
Gatos com infecBes agudas ou progressivas podem apresentar hipertermia, perda de
peso, linfadenopatia e desconforto (Colleran EJ, 2017).

Quando existe linfoma, os sinais podem variar de acordo com o0s 6rgaos
afetados. Podem ocorrer massas palpaveis, renomegalia, esplenomegalia,
hepatomegalia, linfadenopatia, paresia ou paralisia, sindrome de Horner, uveite e
anisocorias. Se existir anemia ou outros distirbios hematopoiéticos os animais
podem ter mucosas palidas, hepatomegalia, esplenomegalia, ictericia, hematomas e
petéquias. Estdo também descritas infe¢cdes cutdneas e respiratorias secundarias,
gengivoestomatite e doencga gastrointestinal. Os neonatos infetados geralmente
nascem virémicos e os sinais desaparecem abruptamente (Colleran EJ, 2017).

A nivel de hemograma, a infecdo por FELV esta associada a uma supressao
da medula 6ssea, portanto, pode ser observado anemia regenerativa ou nao
regenerativa, neutropenia e trombocitopenia (Hartmann K, 2006; Gleich S &
Hartmann K, 2009; Abdollahi-Pirbazari M et al., 2019). Esta descrito que mais de 50%
dos gatos FelV-positivos sintomaticos tém anemia (Stutzer B et al., 2010). Para além
disso pode ocorrer linfopenia, com diminuicdo da contagem de linfocitos CD4+ e
CD8+ (Gonsales FF et al., 2009).

No caso do perfil bioquimico, as alteragbes bioquimicas s&o variaveis e
dependem do sistema organico afetado ou da(s) doenca(s) concomitante(s). A
hiperbilirrubinemia pode ocorrer com anemia hemolitica ou hepatopatia (Hartmann K,
2006).

Radiograficamente podem ser observadas hepatomegalia, renomegalia ou
esplenomegalia, secundarias a neoplasia, bem como outras massas abdominais
(Hartmann K, 2006).

Na ultrassonografia os achados observados passam por Hepatomegalia,
esplenomegalia, renomegalia, linfadenopatia ou massas abdominais podem ser
confirmadas com ultrassonografia abdominal (Hartmann K, 2006).

De entre os testes de antigenos, os testes ELISA ou metodologias de
antigenos solaveis de imunomigracdo rapida (RIM) sdo comumente usados para
rastrear infecdes por FelLV. Esses testes detetam o antigeno p27 da proteina viral
central no sangue total, soro ou plasma (Hartmann K, 2006; Little S et al., 2020; Buch
JS et al., 2017). A saliva e as lagrimas apresentam uma menor sensibilidade neste

tipo de teste e, por esse motivo, ndo sdo recomendadas (Little S et al., 2020;
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Westman ME et al., 2017). Os testes internos ELISA e RIM n&o sao alterados pela
imunidade de origem materna ou pelo status vacinal (Little S et al., 2020).

Os testes de antigenos sollUveis tornam-se positivos durante a virémia primaria
(antes do envolvimento da medula 6ssea). A maioria dos gatos apresenta resultado
positivo em até 30 dias apds a exposi¢do; no entanto, alguns gatos demoram mais
tempo a desenvolver antigénios (Little S et al., 2020). Gatos com resultado positivo
nestes testes podem ser infetados apenas temporariamente e podem reverter para
um status negativo se conseguirem desenvolver uma resposta imune eficaz contra o
FelLV. Se um gato tiver um teste de antigeno solavel positivo, os resultados devem
ser confirmados por um teste de anticorpo fluorescente (usado raramente), ensaio de
PCR ou repeticdo do teste de antigeno sollivel em 30 dias (Levy J et al., 2019; Little
S et al.,, 2020).

Gatos com infe¢Bes progressivas testam positivo em testes ELISA ou RIM.
Testes falsonegativos podem ocorrer com infecdes progressivas numa fase muito
inicial da doenca, antes da libertacdo de antigénios FelLV. Gatos com infecdes
regressivas sdo menos propensos a serem positivos devido a diminuicdo dos niveis
de antigeno e DNA pro6-viral. Como tal, resultados negativos em gatos com sinais
suspeitos da doenca justificam testes adicionais (por exemplo, ensaio de PCR). Um
teste ELISA ou RIM em 30 dias também pode ser uma opg¢éo para detetar um caso
falso-negativo (Little S et al., 2020).

De uma forma geral, a sensibilidade e a especificidade dos testes de
antigenos internos sdo muito boas. Um estudo de 6 testes internos de FelV usados
em 536 amostras relatou uma sensibilidade de 92-96,8% e uma especificidade de
95,4-99,2%. 1* Em outro relato, a sensibilidade foi de 100% e a especificidade de
98% (Gruffydd-Jones T, 2009).

Nos testes de anticorpos, o teste de anticorpo por imunofluorescéncia indireta
(IFA) deteta particulas virais em células sanguineas infetadas e plaquetas. Os testes
IFA também podem ser realizados em esfregacos de medula 6ssea. A IFA néo se
torna positiva até que a medula 6ssea esteja infetada, o que s6 ocorre geralmente 3
semanas apos a virémia. O teste IFA é usado para confirmar a infecdo por FeLV em
gatos com resultados positivos no teste de antigeno solavel (Little S et al., 2020).
Teste de IFA positivo geralmente indica infecBes progressivas. Apenas 3-9% dos
gatos com teste de IFA positivo apresentam virémia transitéria (August JR, 2008). Os
casos de infecéo regressiva nao tém resultados positivos nos IFA (August JR, 2008).

Em Ensaios de PCR, o teste de PCR quantitativo pode detetar gatos com
infecdo progressiva e regressiva. Gatos com valores inferiores a 1 milhdo de cépias

do virus/mL sd@o considerados regressivamente infetados, e aqueles com valores
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superiores a 1 milhdo de coOpias/mL sdo mais provavelmente progressivamente
infetados. O RNA viral € normalmente detetavel no plasma uma semana apés
exposicdo ao FelLV por PCR. Contudo, o DNA proviral é detetavel aproximadamente
duas semanas apds a exposicdo. O resultado do PCR ndo pode ser considerado
absolutamente correto, uma vez que depende da fase em que o animal é testado
(Little S et al., 2020; August JR, 2008; Buch JS et al., 2017; Wilkes RP et al., 2018;
Levy J et al., 2019).

3. Virus da Imunodeficiéncia Felina - FIV

3.1 Caracterizacéo do FIV

O FIV foi descoberto em 1987 pela primeira vez, por Niels Pedersen (Murphy 2017).
A sua prevaléncia varia segundo a localizagdo geografica e infeta varios tipos de
felinos a nivel mundial (Sellon and Hartmann 2012; Murphy 2017).

O virus da imunodeficiéncia felina (FIV) é considerado um lentivirus
patogénico pertencente a familia Retroviridae (Sellon & Hartmann, 2006; Colleran EJ,
2017; Zhang J et al, 2017; Yoshikawa R et al, 2017). As infec¢gbes por FIV em gatos
domésticos provocam principalmente imunossupresséo, causada pela deplecdo de
células T CD4+ mediadas pelo virus (Yoshikawa R et al, 2017). A infeccéo pelo FIV é
comum e dispersa por todo o mundo, sendo que a soroprevaléncia varia de acordo
com a disposicdo geografica e tipo de populagdo da amostra (Ravi M, 2010;
Goldkamp CE, 2008; Colleran EJ, 2017; Zhang J et al, 2017). Nao havendo

referencia de doenca viral semelhante no céo.

3.2 Etiologia - Estrutura e classificagao viral do FIV

Os retrovirus integram genoma viral ao DNA de uma célula hospedeira, durante a
replicacdo. A enzima transcriptase reversa, responsavel pela conversdo nao tem
aptidao de reviséo, levando a um potencial de mutacfes significativo (Colleran EJ,
2017). Devida a esta caracteristica, o FIV possui seis subtipos diferentes, também
denominados de clades, sendo A, B, C, D, E, F, estas diferem entre si com base na
sequéncia do gene do envelope viral (env) e do antigeno especifico do grupo do
gene gag, e assim variar quanto a sua diversidade genética e patogenicidade (Sellon
RK, 2006; Colleran EJ, 2017; Zhang J et al., 2017; Huguet M et al., 2019; Cano-Ortiz

L, 2017). De entre estes, a forma predominante do FIV é subtipo B, este é um
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retrovirus exégeno, pertence a subfamilia Orthoretrovirinae e ao género Lentivirus,
como ja referido anteriormente, este constitui caracteristicas semelhantes ao Virus da
Imunodeficiéncia Humana (HIV), como na sua estrutura viral, ciclo de vida e

patogenia.

Como retrovirus que €, 0 genoma € constituido por trés genes estruturais, o
gene gag, pol e env, cada um com as suas funcdes ja referenciadas anteriormente.
Porém, para além destes, no
FIV existem ainda genes “acessoérios” na constituicdo do seu genoma, nao
estruturais, como o rev, vif, entre outros, que providenciam a capacidade de
regulacédo do ciclo de vida e infecdo de uma maior variedade celular (Dunham &
Graham, 2008; Lairmore, 2011; Ferreira SG et al., 2011; Mohammadi & Bienzle,
2012).

3.3 Epidemiologia - Prevaléncia e distribuicdo do FIV

Estudos serolégicos demonstram que a infegcdo causada pelo FIV é endémica

em gatos domeésticos e esta disseminada por todo o0 mundo, sendo variaveis as taxas
de soroprevaléncia dependendo da localizacao geogréfica e das caracteristicas da
populacdo de amostragem e densidade populacional (Levy J et al., 2008; Hosie et al.,
2009; Lairmore, 2011; Chhetri et al., 2013). A soroprevaléncia é particularmente maior
em animais doentes em relagdo aos saudaveis. Num estudo, as taxas mais elevadas
de soroprevaléncia detetaram-se em gatos selvagens doentes em cerca de 18,2%
(Levy J et al., 2008; Colleran EJ, 2017).
O animais com maior risco de infecdo sdo gatos machos adultos inteiros, e que
apresentam sinais de luta, feridas por mordidas ou abscessos, 0s que tém acesso a
rua ou quintal com outros gatos em que nao é conhecido o seu historial. Esta
prevaléncia provém da altura do cio das gatas em que existem lutas para a copula
(Ravi M, Wobeser GA et al., 2010; Colleran EJ, 2017; Burling NA, 2017).

Embora a soro-prevaléncia por FIV esteja demontrada maioritariamente em
gatos domésticos, foi tmbém isolado em felinos selvagens, como o puma (Puma
concolor), ledo (Panthera leo), lince (Lynx spp.), ocelote (Leopardus pardalis), gato-
maracaja (Leopardus wiedii), chita (Acinonyx jubatus), leopardo (Panthera pardus),
gato-leopardo (Prionailurus bengalensis), entre outros (Lutz et al., 1992; Barr et al.,
1997; Hosie et al., 2009; Blanco et al., 2011; O’Brien et al., 2012; Teixeira et al., 2012;
Foley et al.,, 2013; Mora et al., 2015). Dos subtipos de FIV, A, B, C, D, E e F,

distribuidos, de forma distinta, a nivel mundial, os subtipos A e B sdo os de maior
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prevaléncia. O subtipo A é singular no Reino Unido, predomina na Australia, e ainda,
ja tendo sido encontrado a Norte da Europa, na Suica e na Alemanha, a Oeste dos
Estados Unidos da América (EUA), incluindo na Califérnia, a Sul de Africa e Norte do
Japdao. O unico subtipo encontrado no Brasil é o subtipo B e foi também reconhecido
no Centro e a Este dos EUA, no Centro e Sul da Europa, abrangendo Italia e
Portugal, e a Este do Japdo. O subtipo C € o0 menos comumente encontrado na
Europa, nos EUA, na Califérnia, na Asia e na China. O subtipo D foi identificado
somente no Japdao, o subtipo E foi encontrado no Japao e na Argentina e o subtipo F
foi identificado recentemente e apenas em Portugal (Sellon & Hartmann, 2006; Iwata

& Holloway, 2008; Hosie et al., 2009; Samman et al.,

2011; Margola et al., 2013; Beczkowski et al., 2014; Munro et al., 2014).
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Figura 5- Estagios de infecéo pelo virus da leucemia felina e provaveis resultados aos diferentes testes
— Adaptado de Hartmann, K., & Hofmann-Lehmann, R. (2020).

Num estudo recente, em 2021, realizado na Irlanda no decorrer de um periodo
de 5 meses e com utilizacdo de um ensaio imunoenzimatico (ELISA) e reacdo de
polimerase (PCR). Foi possivel observar-se que num total de 183 amostras coletadas
de gatos dispersos por 10 clinicas, uma prevaléncia de 10,4%, na testagem através
de ELISA e de 9,3% com PCR ( Szilasi A. et al., 2021).

Num outro estudo, em 2019, realizado na Hungria, a andlise estatistica
mostrou 9,9% de prevaléncia para FIV, com recurso a ELISA e uma prevaléncia
aparente calculada a partir dos resultados da PCR, com valores de 13,1% (Szilasi A.
et al., 2019).
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Epidemiologicamente e a nivel mundial, estudos demonstram que infe¢fes por
FIV ndo tem sofrido alteracBes significativas desde a sua descoberta, em 1987.
Contrariamente ao descrito no caso de infecbes por FelV, onde se verifica um
decréscimo do numero de casos desde a década de 80 (Sellon & Hartmann, 2006;
Levy et al., 2008; Meichner et al., 2012; Levy et al. 2008). Uma possivel justificacao
valida para este evento, pode dever-se ao facto de a vacinacdo para o FIV estar
aprovada apenas para alguns paises, mas também pela sua introducao mais recente
em relacdo a vacinacado para FelLV (Levy et al., 2008). Estudos descritos apresentam
gue uma populacdo de aparéncia saudavel incide numa taxa de infecao por FIV entre
2 a 14%, que em comparacdo a populagdes com sinais clinica de doenca, a taxa
dispara para os sensivelmente 44% (Arjona et al., 2000; Hartmann, 2005; Sellon &
Hartmann, 2006; Levy et al., 2008; Hosie et al., 2009). Estudos descritos demonstram
gue na América do Norte, que a prevaléncia da infegdo por FIV &, em média,
aproximadamente 2,5% em populagbes de gatos com tutores, domésticos e de 3,5-
23% em gatos errantes (Ortega-Pacheco et al.,, 2013). Estdo também descritos na
Asia taxas de infecdo de 0 a 22%, no Norte da Europa entre 2 a 6% e no Sul da
Europa aproximadamente de 10% (Gleich et al., 2009; Spada et al., 2012). Existem
alguns estudos em Portugal, onde se apresenta ocorréncia de infecdo por este
retrovirus. Num estudo realizado numa populagdo de gatos do Canil Municipal de
Lisboa, com recurso a testes ELISA, por Rosado (2009) foi concluido incidéncia
detetada de infecdo por FIV foi de 18,0% (9/50). Ainda em Lisboa, numa
investigacdo, através de teste rapido por imunocromatografia FelLV/FIV da
sensPERT® (Venco) e teste confirmatério por PCR, deparou, numa populacdo de
gatos errantes, provenientes de diferentes colénias e com uma prevaléncia de
infecdo de 8% (7/88) (Mariana Turras, 2014). Na area de Setubal, a prevaléncia de
infecdo por FIV foi de aproximadamente de 21,9% (11/50), numa amostragem
populacional de um gatil, utilizando o teste rapido imunocromatogréafico Speed® Duo
FeLV/FIV (Virbac), (Rodrigues, 2012). Na regido autonoma dos Acores, llha de S&o
Miguel, mais precisamente, foi investigada uma populacédo de gatos errantes de 90
animais, onde 12 sdo positivos, através do teste de ELISA ViraCHEK® FIV

(Synbiotics), levando a uma prevaléncia de 14,2% (Silvia Botelho ,2014).

3.4 Transmissao

O ciclo de transmisséo inicia-se pela inoculacao do virus através de contacto direto, a
transmissdo horizontal é principal forma de transmissdo da doenca, pela saliva

(menos comum) ou sangue no trauma por mordedura ou arranhao nas lutas, uma vez
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que o retrovirus é eliminado em grandes concentragdes pela saliva, explicando a
maior prevaléncia em gatos machos inteiros (Levy J et al, 2008; Medeiros et al.,
2012; Colleran EJ, 2017). A transmissdo pode ocorrer, ainda que muito raramente
sem a ocorréncia de trauma direto, através do acasalamento, pelo comportamento
agressivo do macho (Levy J et al, 2008; Medeiros et al., 2012). A transmissdo
venérea € pouco comum na natureza, embora, o virus ja tenha sido isolado em
sémen de gatos infetados (Levy et al., 2008). Existe infecdo vertical, isto é,
transmitida transplacentariamente, no Gtero e também através da amamentacao,
embora esta seja pouco frequente. (Levy et al. 2008; Sellon and Hartmann 2012;
Beatty 2017; Colleran EJ, 2017; Murphy 2017). Quando a progenitora € portadora em
altos niveis de virémia a prevaléncia de transmissdo aumenta, ainda assim existem
casos em que algumas crias ndo adquirem a doenca, dai suspeitar-se que o nivel de
virémia deve ser crucial na transmissao entre a progenitora e a ninhada (Colleran EJ,
2017). A transmissdo vertical (uterina) pode levar ao aborto, absor¢do fetal ou
natimortos.

A transmissao iatrogénica pode ocorrer através da contaminacdo cruzada,
como de agulhas, instrumentos, fomites e/ou transfusdo sanguinea, sendo que esta
se torna deveras dificil devido & inativagdo do retrovirus em poucos segundos no
ambiente. (Hartmann, 2006; Munro et al., 2014).

Estudos recentes demonstram que a transmissao horizontal através da saliva
€ pouco efetiva, desmentindo e possibilitando o internamento de animais infetados
por FIV numa ala de internamento, e assim, sem necessidade de internamento na ala
de infetocontagiosos, sendo esta uma doenca com consequéncia de

imunossupressao, acaba por ser uma grande vantagem para 0s gatos infetados.

3.5 Fatores derisco

Vérios estudos demonstram que existem diversos fatores descritos, como a
idade do animal, sexo, comportamento, estilo de vida e estado de saude poderao ser
fatores de risco para aquisicdo da infecdo (Natoli et al., 2005; Hosie et al., 2009;
Bande et al., 2012). Os gatos adultos tém maior suscetibilidade de adquirir a doenca,
particularmente com idade superior a cinco anos, tal suspeita pode dever-se ao
extenso processo de incubacédo do retrovirus, o desenvolvimento da doenga clinica, e
também pelo facto deser uma doenga sem cura (Sellon & Hartmann, 2006; Murray et
al., 2009; Hellard et al., 2011; Sukhumavasi et al., 2012; Liem et al., 2013; Garigliany
et al., 2016). No que diz respeito ao sexo do animal, varios estudos descrevem que

gatos machos tém um maior risco de adquirir infecdo em relacdo as fémeas, muito
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pela sua envolvéncia em lutas por dominancia e/ou copula (Levy et al., 2006; Danner
et al., 2007; Little et al., 2009; Hellard et al., 2011; Bande et al., 2012; Sukhumavasi et
al.,, 2012; Liem et al.,, 2013; Garigliany et al., 2016). Embora existam estudos
descritos onde os dados epidemiolégicos sdo contraditérios a esta afirmacéo, onde é
registado que o sexo ndo apresenta influéncia na aquisicdo da infe¢cdo por FIV
(Bandecchi et al., 2006). Estes resultados podem ser justificados pelo facto de a
amostragem consistir apenas em animais sem acesso ao exterior. Em relacdo ao
comportamento, a agressividade representa um fator de risco consideravel que tem
vindo a ser descrito por varios autores, devido a principal forma de transmissédo de
FIV ser por mordedura e lutas (Natoli et al., 2005; Goldkamp et al., 2008; Gleich et al.,
2009; Bande et al., 2012). Os animais com acesso a rua e que contactam com
populagcbes de animais errantes, apresentam maior risco de contrair a doenca (Bande
et al., 2012). Os gatos que detenham doenca/s concomitantes sdo também de risco,
por suscetibilidade e facilidade de contrair a infe¢cdo por FIV (Hosie et al., 1989; Little
et al., 2009; Bande et al., 2012).

3.6 Patogénese e Patologia

Existe tropismo do virus FIV para 6rgéos linfoides, como o baco, linfonodos ou
timo, e noutros tecidos ricos em linfécitos, disseminando-se também através de
células mononucleares, como linfécitos e mondcitos de outros Orgéaos,
compreendendo rins, trato intestinal, pulmdo, medula éssea e cérebro, sendo os
linfécitos T (CD4+ e CD8+) e B, mondcitos/macréfagos e células do sistema nervoso
central (SNC) as células de maior tropia. Pode ser constatada a presencga do virus no
epitélio das glandulas salivares nas infecdes agudas, como também na saliva,
linfécitos circulantes e no soro ou plasma sanguineo. (Lappin, 2006; Elder et al, 2010;
Sellon & Hartmann, 2012; Sykes, 2013).

O FIV gera uma infegéo persistente pela capacidade do seu genoma viral se
integrar no genoma celular das células linfoides e mielomonociticas (Dunham &
Graham, 2008), com esta entrada, inicia-se concomitantemente uma tentativa de
combate por parte do sistema imunitario do hospedeiro. Sendo esta considerada a
fase aguda da doenca, o virus rapidamente se multiplica nas células dendriticas,
macréfagos e linfocitos T CD4+, e leva a libertagdo de fragmentos virais que
proporcionam um pico de viremia ocorrendo 8 a 12 semanas apos inoculagdo. Apos
13 semanas da infecdo d4-se uma diminuicdo dos linfécitos T CD4+ e CD8+
(Dunham & Graham, 2008; Levy et al., 2008a; Duarte et al., 2012; Scherk et al.,

2013a; Sykes, 2013). E iniciada uma resposta imune humoral apos esta fase aguda

48



%% LUSOFONA

da infe¢do, onde sdo gerados anticorpos contra o virus, mais especificamente contra
o involucro viral, capsideo e proteinas transmembranares. Estes anticorpos séo
detetados geralmente entre 2-4 semanas apoés a infecdo, mas a sua producéo sé se
assinala competente na supressdo da virémia 1-3 meses apoés a infecdo (Sellon &
Hartmann, 2006). Entre as 2 a 4 semanas no processo da infe¢do, sdo percetiveis Ac
anti-FIV e Ac neutralizantes no plasma (Dunham & Graham, 2008; Hosie et al., 2009).
A evolucdo viral é contida através da resposta imunitaria contra o virus, onde
Linfocitos T citotdxicos (CD8+) especificos podem ser detetados no sangue apés uma
semana do inicio da infecdo (Dunham & Graham, 2008; Duarte et al., 2012).

O FIV destréi progressivamente a funcéo imune do hospedeiro. Apds algumas
semanas da infecdo, os linfécitos (CD4+ e CD8+) comecam a reduzir como ja
referido anteriormente, na fase aguda da doencga, na resposta imune, sucede-se 0
resgate de linfécitos CD8+, que resulta na inversdo da razdo de CD4+:CD8+ (Levy J
et al., 2008). Os linfécitos T CD4* (T-helper) e CD8" (Tcitotoxico) sdo 0s primeiros
alvos, com uma casual descida de ambas as concentracdes dos subgrupos de
linfocitos T nas primeiras semanas pos-infecdo. As causas possiveis de perda de
linfocitos CD4+ abrangem diminuicdo da produgédo secundaria & medula 0Ossea,
efeitos citopaticos diretos do FIV, processo autoimune de linfocitos infetados ou morte
celular por apoptose. Nao sO existe diminuicdo do numero de linfocitos, como
também a funcdo é lesada. A capacidade de proliferacdo € comprometida em
resposta ao antigénio, e a producdo de citocinas € suspensa (sellon & Hartmann,
2006; Mexas A et al. 2008). Esta linfopénia desencadeia resposta imunitaria vigorosa,
através da producdo de anticorpos anti-FIV, supressdo da carga viral circulante e
reaquisicado dos niveis de linfocitos T CD8*para niveis aproximados dos pré-infecao.
Da-se uma inversao do racio de linfécitos T CD4*:CD8* resultante desta recuperacao.
Esta inversdo tende a manter-se, embora, ambas as linhagens de linfécitos T
diminuirem progressivamente. A resposta incumbida pelo sistema imunitario é inabil
para a eliminag&o do virus, e o felideo é infetado para a vida (Levy et al.

2008; Murphy 2017).
Em medicina humana, existe a possibilidade de definir os estadios da doenca

através da contagem absoluta de linfécitos T CD4* e da carga viral no plasma, mas
em medicina veterinaria estas associa¢cdes ndo sdo ainda afirmativas (Goto et al.
2002; Levy et al. 2008).

3.7 Sub grupos de FIV
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Aquando a inoculagdo num hospedeiro, o FIV sofre mutagdes frequentemente.
Estas modificacbes gendmicas ocorrem na transcricdo reversa ou por recombinacdes
entre subtipos que co-infetam uma mesma célula (Beatty 2017). Existem diversos
subtipos virais, o A, B, C, D, E e F, estes sdo caracterizados dependendo da sua
diversidade genética nas sequéncias do gene env (Sellon & Hartmann, 2006;
Dunham & Graham, 2008; Hayward & Rodrigo, 2008; Hosie et al., 2009;
Samman et al.,, 2011; Marcola et al., 2013; Beczkowski et al., 2014). Os gatos
infetados podem apresentar diversos subtipos, estas coinfec¢cdes demostram a ndo
existéncia de protecdo cruzada ou residual entre subtipos (Sellon and Hartmann
2012). Contudo, a relevancia clinica da categorizagdo dos subtipos do FIV é
duvidosa, sendo que a confirmacdo do subtipo ndo permite prever a sua viruléncia,
nem como a eficacia da protecao vacinal, nos paises onde esta € permitida (Beatty
2017).

3.8 Sinais clinicos

Os sinais clinicos da infe¢éo séo diversos e dependentes de diferentes fatores,
como a idade do animal a incubacgéo do agente, a via de transmissao, o subtipo viral
e a exposicao a agentes secundarios séo alguns dos fatores a ter em conta (Hosie et
al., 2009; Ferreira S. et al., 2011).

Os sinais clinicos sao muito variaveis, podendo ser reacdo direta da infecdo
e/ou geralmente reflexo de infegbes concomitantes e neoplasias (Sellon & Hartmann,
2012). Inicialmente é marcada por sinais clinicos inespecificos, transitérios e de
suaves a moderados, estes incluem febre, letargia, gengivoestomatite, anorexia,
hipersalivagéo, linfadenomegalia generalizada, dermatite, conjuntivite, doencas do
trato respiratdrio entre outras como neurolégicas ou oculares (Sellon & Hartmann,
2006; Dunham & Graham, 2008; Levy et al., 2008; Hosie et al., 2009; Hartmann,
2011; Ferreira S. et al., 2011; Hartmann, 2012).

Muitas vezes a fase inicial da doenca passa despercebida aos tutores, ou o
animal manifesta sinais muito subtis. A gengivo-estomatite € um sinal clinico
frequente em gatos FIV-positivos, lesdes de reabsorcao dentaria foram relatadas com
maior incidéncia em gatos infetados experimentalmente (Sellon RK & Hartmann K,
2006). Embora vérios estudos descrevam maior prevaléncia de lesbes orais em
animais com infecdo por FIV, existem alguns estudos que ndo demonstram diferenca,
este achado pode ocorrer em qualquer fase da infecdo (Levy J et al., 2008; Ravi M et
al., 2010; Belgard S et al., 2010; Colleran EJ, 2017; Burling NA et al., 2017). No trato

respiratorio e pele a ocorréncia de infe¢cdes bacterianas, fungicas, ectoparasitarias ou
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protozoarias € frequente. As anomalias oculares passam por conjuntivite, uveite
anterior, pars planite e também glaucoma, catarata e luxacéo do cristalino secundaria
a uveite (Sellon RK & Hartmann K, 2006; Colleran EJ, 2017). A imunossupressao
causada ao longo da evolucao do FIV condicionar a efetividade do sistema imune e o
controlo de microrganismos patogénicos, que incitam infecfes secundarias como o
calicivirus ou outros (Levy et al., 2008; Hosie et al., 2009; Hartmann, 2011; Hartmann,
2012; Beatty 2017). Existem autores que descrevem relagdo da doenca renal com
infecdo por FIV, no avanco da doenca renal crbnica, e outros na suspeita de
nefropatia também esta associada a infecdo. Desidratacdo, polilria e polidipsia
podem ser reparadas nas queixas dos tutores (Avila A.; et al, 2010; Colleran EJ,
2017).

Em infe¢cbes experimentais, foi detetou, provirus no Sistema Nervoso Central
(SNC), sendo as células de maior tropismo 0s macrofagos e microglia (células néao-
neuronais). Esta também pode suceder secundariamente a infecdo pelo FIV. As
lesBes histopatoldgicas sdo menos hostis que as deparadas no Homem, isto pelo
facto de haver menor tropismo para os macréfagos no caso do FIV, sendo estas as
células transportadoras do virus através da barreira hematoencefalica. Existem
mediadores neuro-inflamatoérios que sdo ativados em resposta a infecdo (citocinas,
guimiocinas, protéases, por exemplo) dando origem a lesdo e perda neuronal. De
entre os sinais neurologicos associados ao SNC e SNP, estdo descritas alteragfes
comportamentais, como agressividade, convulsdes, incontinéncia fecal e urinaria,
paresia, padrées de sono alterados, nistagmos, entre outros (Ferreira S. et al., 2011,
Hartmann, 2012; Sellon RK, Hartmann K, 2006; Colleran EJ, 2017).

Existem subtipos do FIV que desencadeiam graves neuropatias, que levando
a alteragbes comportamentais, agressividade e retardagcdo dos reflexos pupilares
(Meeker 2007; Beatty 2017). Na fase crénica, e quando assintomatica, 0s animais
apresentam-se aparentemente saudaveis, podendo manter-se assim durante anos.
Enquanto na fase terminal, os sinais clinicos tornam-se mais demarcados,
caracterizada por niveis virais elevados, frequentemente sinais clinicos agravados e
relacionados com infe¢cbes oportunistas e ainda abrangem neoplasias, doencas
neuroldgicas e mielossupressao (Obert & Hoover, 2000; Pedersen et al., 2001,
Hartmann, 2012) ou como referido anteriormente, infecdes oportunistas por bactérias,
virus, protozoarios e/ou fungos (Sellon and Hartmann 2012). Animais infetados
demonstram maior propensdo para desenvolvimento de neoplasia, comummente
linfoma, em especial de células B, e leucemia, resultante da oncogénese indireta pela
infecéo (Levy et al., 2008; Magden E et al., 2011; Hartmann, 2012; Murphy BG et al.,

2018). Os achados clinicos incluem perda de peso, massas palpaveis e
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linfadenopatia (Magden E et al., 2011). No entanto, também o carcinoma de células
escamosas, fibrossarcoma, carcinoma broncoalveolar, adenocarcinoma da glandula
mamaria e mastocitoma estdo relatadas em associacdo a uma infecdo por FIV
(Sellon & Hartmann, 2006; Hartmann, 2012).

3.9 Estagios dainfecao

Existem diferente estagios da doenca, nem todos os gatos experienciam todos o0s
estagios da infecdo e estes podem ndo ser distintos, de forma a diagnosticar em que
estagio se encontra determinado animal.

Fase aguda: Ocorre de forma aguda ou subaguda, e os sinais clinicos passam
por depresséo, febre e linfadenopatias. Considera-se a fase de desenvolvimento viral
no hospedeiro. Em alguns casos, existem animais que permanecem assintomaticos e
conseguem controlar a virose.

Fase assintomatica: D&-se uma diminuicdo da carga viral plasmaética,
resultante da evolugdo da resposta imunitaria antiviral, esta declara o inicio desta
fase, que pode permanecer anos ou até prolongar-se até ao fim da vida do animal
(Dunham & Graham, 2008; Hosie et al., 2009; Duarte et al., 2012). Esta fase, ndo é
um verdadeiro periodo de laténcia viral, uma vez que o FIV permanece em
multiplicacdo nas células infetadas o que ndo se da na fase de laténcia, em que o
virus se encontra como que adormecido, no entanto a carga viral no plasma
preserva-se estavel e em niveis relativamente baixos, porém o declinio progressivo
dos linfocitos T CD4+ e CD8+ mantém-se, podendo este ser suficiente para
desencadear imunossupressdo do animal, sendo uma oportunidade a infecdes
oportunistas (Dunham & Graham, 2008; Duarte et al., 2012). mas em niveis baixos,
podendo mesmo assim ser detetado em linfécitos, soro ou plasma, liquido
cefalorraquidiano, sémen e tecidos linfoides (Sellon & Hartmann, 2012; Sykes, 2013).

Infecdo latente: ApOs a fase aguda a infecdo torna-se assintomética durante
algum tempo. Os gatos podem manter-se no estagio latente por meses, anos ou 0
resto da vida do animal.

Esta fase d4-se quando a célula hospedeira integra o provirus mas nao existe
multiplicacdo de novas copias de particulas virais. Assim, a célula ndo representa um
reservatorio suscetivel a agcdo dos anticorpos neutralizantes e consiste assim um
obstaculo a vacinacdo (Hosie et al.,, 2009; ABCD, 2012a). Concomitantemente
ocorrem outras diversas alteragfes imunes, como decrescimo da aptiddo de adesédo
e migracdo dos neutrofilos em resposta a infe¢cdes bacterianas (Hartmann, 2011;

Sellon & 14 Hartmann, 2012); decréscimo da atividade das células Natural Killer
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durante a fase aguda da infe¢&o e créscimo na fase assintomatica (Hartmann, 2011;
Sellon & Hartmann, 2012); créscimo da producéo de interferdo gama (IFN-O), do fator
de necrose tumoral alfa (TNF-a), e de interleucinas (IL), IL-4, IL-6, IL-10 e IL-12
(Hartmann, 2011; Duarte et al.,, 2012; Sellon & Hartmann, 2012). Outra alteracdo
imune reportada em gatos FIV positivos é a hiperestimulagéo de células B policlonais
por resultado direto da infecdo por FIV resultando consequentemente na
hipergamaglobulinémia (Hosie et al., 2009; Hartmann, 2011; Sellon & Hartmann,
2012).

Fase terminal: Esta fase €& também conhecida como sindrome da
imunodeficiéncia adquirida felina (FAIDS) (Duarte et al., 2012). Nesta, ocorre
diminuicdo da resposta imune antiviral, e consequentemente um novo aumento da
carga viral plasmética (Dunham & Graham, 2008; Duarte et al.,, 2012). Com o
desenvolvimento da infecdo da-se uma diminuicdo da relacdo dos linfocitos T
CD4+/CD8+, que leva ao comprometimento da efetividade da resposta imunitaria
(Hosie et al., 2009; Hartmann, 2011; Duarte et al., 2012; Scherk et al., 2013). O
decréscimo das células CD4+ da-se devido a diminuicdo da sua producéo por parte
da medula 6ssea, lise das células infetadas incitada pelo virus ou morte por apoptose
(Hartmann, 2011). Esta diminuicdo das células CD4+ vai lesar a resposta imune,
devido a estas células terem um papel fundamental na producdo e manutengéo da
imunidade humoral, mas também da imunidade celular (Hosie et al., 2009; Hartmann,
2011; ABCD, 2012a; Sellon & Hartmann, 2012; Scherk et al., 2013). O
desenvolvimento para a fase do complexo que relaciona a sindrome da
imunodeficiéncia adquirida (AIDS) (ARC) é geralmente comum, sendo as infe¢des
oportunistas das principais consequéncias, doenca neurolégica e imonumediada,
neoplasia e diversas comorbidades, tendo o prognoéstico limitado a 23 meses
(Colleran EJ, 2017). Esta ocorre geralmente anos apds a infecdo inicial e os sinais e
achados clinicos podem ser variados, e estdo relacionados essencialmente a
doencas secundarias, onde podem ser agudas ou crbénicas ou intermitentes.

A patogenia do animal infetado pelo FIV envolve a interagcdo de diversas
particularidades, como a idade do animal na contaminac¢éo da infecdo (animais mais
jovens desenvolvem sinais clinicos mais antecipadamente), as caracteristicas da
estirpe viral inoculada (patogenia de cada estirpe), a via de transmissédo e a carga
viral (Hartmann, 2011; Sellon & Hartmann, 2012).

A semelhanca das pessoas, na infe¢éo por HIV, a infecdo por FIV desenvolve-
se em trés fases diferentes, aguda, assintomética e terminal (Dunham & Graham,
2008; Grace, 2011; Hartmann, 2011). Embora que na infecéo pelo HIV e na caréncia

de terapia antirretroviral, existe uma progressdo de doenca de forma bem
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determinada até a fase terminal, denominada de Sindrome da Imunodeficiéncia
Adquirida (SIDA), sendo que na infecao pelo FIV, esta progressao nao € que tao facil

determinacéo e previsivel (Beatty 2017).

3.10 Diagnostico

Os animais infetados com FIV tém cargas virais reduzidas durante a maioria
das suas vidas. E leva ao aumento da producgdo de anticorpos contra os antigénios
virais, permitindo a sua detecdo por técnicas indiretas. Desta forma, o
desenvolvimento de testes de triagem, para detecdo de antigénio, ndo é vantajoso,
sendo que através destes ndo € possivel a distincdo dos anticorpos induzidos pela
infecdo viral dos vacinais. Em animais com suspeita de exposi¢cado recente ao virus,
este deve ser repetido com diferenca de 60 dias da exposi¢éo inicial, ndo tendo
ocorrido seroconversao, em alguns gatos poderdo ser detetaveis anticorpos ap6s um
periodo mais prolongado. Também n&o devem ser considerados testes em gatinhos
com idade inferiores aos seis meses, por muitos destes apresentarem anticorpos
maternos em circulagdo, indistinguiveis dos anticorpos virais, 0 que leva a falsos-
positivos (MacDonald et al., 2004; Ammersbach & Bienzle, 2011). Para além do
referido, poder&o ainda existir resultados falso negativos, na fase terminal da doenca,
com a imunossupressdo, em que exibem uma carga viral elevada, e que leva ao
sequestro dos poucos anticorpos circulantes, concebendo complexos
antigénioanticorpo (Hosie et al., 2009). Sendo esta uma infecdo persistente, técnicas
de dectecado de anticorpos no sangue periférico sdo os mais adequados para testes
de triagem de rotina, isto caso o animal ndo se encontre vacinado para FIV (Kolenda-
Roberts et al., 2007; Levy et al., 2008; Sand et al., 2009).

Anamnese e exame fisico: O exame fisico e sinais clinicos sdo um ponto
pouco definitivo, uma vez que os achados podem ser inespecificos e muito variaveis
ou mesmo ausentes. No processo da infecdo aguda, as anomalias descritas para
descarto do FIV passam por linfadenopatia, febre e mal-estar geral (Sellon &
Hartmann, 2012). Hemograma Completo: A infecdo por FIV esta associada a
supressdo do sistema imune, portante de entre as anormalidades incluem-se
leucopenia com linfopenia e neutropenia, mas também anemia ou anemia hemolitica
e trombaocitopenia.

No hemograma completo pode encontrar-se dentro dos parametros normais
durante a fase assintomatica da infe¢cdo. Gatos com maiores cargas virais sdo mais
vocacionados a anormalidades hematolégicas. No estagio terminal da infecdo, a

pancitopenia pode ser comum (Murphy BG et al. 2018).
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Perfil bioquimico: A hiperglobulinemia pode ser um achado em gatos infetados
com FIV. Em gatos com doenca renal crénica concomitante, a azotemia pode ser
notada, sendo esta demonstrada num estudo com 44 gatos, sendo maior em gatos
infetados em comparacdo com nao infetados. Também creatinina e ureia podem ser
considerados achados (Avila A et al. 2010; Colleran EJ, 2017).

Urindlise: Pode observar-se proteiniria em gatos com doenca renal
concomitante (Avila A et al. 2010; Colleran EJ, 2017). Também a albumindria pode
ser demarcada.

Radiografia/odontologia: Perda da lamina dura na superficie dental,
Periodontite e reabsorcéo da raiz dentaria.

Encontram-se comercialmente disponiveis diversos testes rapidos, com
diferentes técnicas, porém os serolégicos de imunoenzimatico (ELISA) e de
imunocromatografia (IC) com inumeros estudos que demonstraram ter alta
sensibilidade e especificidade e os de maior utilizagéo na triagem clinica (Hartmann K
et al.,2007; Levy JK et al, 2017). Num estudo de diversos testes rapidos para
detecdo de FIV num total de 536 amostras, a especificidade deu-se entre 98,9-100%
e a sensibilidade variou de 94,5-100% (Hartmann K et al.,2007).

A técnica de imunoenzimatico (ELISA), um seroldgico indireto, possibilitando a
detecdo de anticorpos reativos contra proteinas estruturais do FIV, como a p15 na
matriz, glicoproteina transmembranar gp41 no envelope e a p24 na capside, sendo
esta Ultima a principal (Hosie et al., 2009; Little S, 2017). Considerado um teste com
elevada sensibilidade e especificidade. A técnica é disponibilizada pelos laboratérios
em microplacas, bastante utilizada para técnicas de diagnostico e estudo de estados
da infecdo em populacdes, por ser fidvel e de rapida resposta. Em 2007, um
procedimento experimental, tendo por base o teste por ELISA pode-se demonstrar a
distincdo de animais vacinados dos infetados por FIV, com rigor acima dos 97%
(Kusuhara et al., 2007; Levy et al., 2008). Um outro método para disticdo dos animais
infetados em relagdo aos vacinados é a mensuracdo do racio entre linfécitos T
CDA4+:CD8+ (Litster et al., 2014).

A imunocromatografia (IC) € um método de detecdo de anticorpos reativos
contra a proteina p15 e/ou glicoproteina gp41 (Crawford & Levy, 2007; Hosie et al.,
2009; Ammersbach et al.,, 2013; Westman et al., 2015). Em 2015, foram
desenvolvidos testes com base na técnica de imunocromatografia, onde foi também
possivel, como na técnica ELISA, a diferenciacdo de detecdo de anticorpos para
antigénios entre verdadeira infecdo por FIV e animais vacinados, e com elevada

sensibilidade e especificidade (Westman et al., 2015).
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Quando ocorrem resultados positivos nas duas técnicas anteriormente
referidas, testes rapidos em que existe a detecdo de anticorpos anti-FIV é
recomendado a sua confirmacdo por parte de teste com metodologia diferenciada,
especialmente em caso de se tratar de animais com risco reduzido de contaminacao
da infecéo e clinicamente assintomaticos, para esta confirmagéo, estdo disponiveis
diversas opc¢bes, sendo o PCR de selecdo primordiale mais utlizado para
confirmacdo de resultados (Ammersbach & Bienzle, 2011; Little et al.,, 2013). No
entanto, por vezes os resultados do ELISA e da PCR séo inversos, podendo levar a
falsos-positivos ou falsos-negativos.

A técnica por PCR deteta o DNA proviral quinze dias ap6s o inicio da infe¢éo e
tem sido diligenciado como um método efetivo de determinacédo do estado de infecao
num animal, tendo a capacidade de diferenciacdo entre um anial verdadeiramente
infetado do vacinado (Ammersbach et al., 2013; Bienzle et al.,, 2013; Levy et al.,
2008; Levy et al.,, 2008). Apresentando uma sensibilidade entre 41%-93% e uma
especificidade entre 81%-100% em animais ndo vacinados, e ligeiramente abaixo em
animais vacinados contra o FIV (em paises onde esta é licenciada), dependendo a
sua eficacia da estirpe e com maior sensibilidade para a estirpe A. (Slater et al., 2005;
Crawford & Levy, 2007; Ammersbach & Bienzle, 2011; Bienzle et al., 2013).

Outros testes, como os testes de Western blot ou imunofluorescéncia (IFA)
também puderam ser utilizados para detecdo de anticorpos, mas Sdo menos
sensiveis e especificos em relacdo aos testes soroldgicos utilizados regularmente em
clinica. Estes testes também nao tém a capacidade de diferenciagcdo entre os animais
infetados e vacinados (Little S, 2017; Levy J, 2008).

Resultados Falso-Negativos, é possivel detetar niveis de anticorpos 2 meses
apos a infe¢do, no entanto, pode ocorrer uma resposta tardia, podendo perlongar-se
atér aos 4 meses para se dar a soroconversao (Sellon RK & Hartmann K, 2006;
Colleran EJ, 2017). A sorologia pode ter resultado negativo inicialmente, devendo-se
confirmar 60 dias apos a Ultima exposi¢cdo. Também pode ocorrer durante o estagio
terminal da doenca, devido ao decréscimo de anticorpos abaixo dos niveis detetaveis
(Nichols J et al., 2017).

Nos resultados falso-positivos, normalmente em animais bebes, anteriormente
aos 6 meses de idade, por apresentarem anticorpos de origem materna, devendo
este se repetido apés esta idade, quando se da o decréscimo satisfatério da
imunidade materna. Ndo havendo possibilidade de distincdo entre anticorpos
adquiridos de infe¢do e anticorpos vacinais, estes Ultimos também ter&o resultados
positivos, ndo reais (Gruffydd-Jones T, 2009; Little S, 2017). Devendo-se proceder a

sua confirmacéo por testes fidedignos.
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No caso de procedemos a sua confirmacao, podem ser apresentados dois
resultados. Obtendo teste de ELISA positivo e confirmacdo por teste de PCR
negativo, neste caso, ou o animal terd idade inferior a 6 meses ou o PCR podera nao
ser especificado para a estirpe viral. No caso de se obter resultado teste de ELISA
negativo e PCR positivo, 0 animal est4 verdadeiramente infetado, mas onde ainda
nao se deu seroconversao (Crawford & Levy, 2007; Ammersbach & Bienzle, 2011).

Relativamente a triagem para se proceder a testagem para FIV, devem ser
testados os animais recém-adquiridos, com ou sem a presenca de outros gatos, por
tratar-se de uma doenca contagiosa, sem cura com impacto na salude do animal,
principalmente animais adotados com apresentagfes de lutas, animais com acesso a
rua e/ou quintal com acesso a outros gatos representam alto risco de infecao,
deveram ser testados regularmente. Também animais doentes (mesmo quando
testado negativo anteriormente), ou também animais testados negativos, mas
expostos a animais infetados. Idealmente deve ser realizado um segundo teste de
confirmacéo, cerca de dois meses de intervalo do primeiro de forma a evitar falsos
negativos, pela seroconversdo. Em animais que convivem rotineiramente com
animais seropositivos, estes deveram ser testados anualmente.

Todos os animais que iniciem o protocolo vacinal, devem ser testados para FIV
e para FelLV, tendo em ateng&o a idade inferior aos 6 meses, e também todos os
animais considerados reprodutores devem apresentar testagem negativa antes de
iniciar reproducdo. Os gatos que estejam inscritos como dadores de sangue para
além de testados com testes rapidos, deveram apresentar resultados confirmados por
PCR (Ettinger & Feldman, 2010).

4. Tratamento e cuidados de Retroviroses

A primeira medida a instalar num gato infetado por retroviroses é evitar o
contacto com outros gatos, de forma a evitar o contagio de outros gatos e minimizar a
probabilidade de possiveis infec6es secundarias aos gatos infetados.

N&o existe nenhum tratamento eficiente conhecido na eliminacdo do FIV ou do
FeLV ap0s a infecdo, o animal permanece infetado o resto da sua vida. O tratamento
antiviral para retrovirus esta ainda em progresso e na sua maioria, os farmacos
existentes, por diversos fatores, ndo sdo empregues, por questdes de toxicidade,
falta de eficacia, custos elevados ou por falta de disponibilidade no pais. Grande
parte dos farmacos antivirais utilizados em gatos é apenas licenciado no tratamento
de individuos HIV positivos. Além de dispendiosos, muitos destes farmacos séo

toxicos e/ou ineficientes em gatos, levando a diminui¢do frequente do seu recurso na
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pratica clinica (Hosie et al., 2009; Duarte et al., 2012). Também o nimero de estudo
publicados se apresentam escassos, que suportam a sua utilizacdo em Medicina
Veterinaria (Sellon & Hartmann, 2012). Tém sido utilizados e com sucesso, inibidores
da protéase especificos para retrovirus no tratamento do HIV (Sellon & Hartmann,
2012).

Os agentes utilizados s&o antivirais e/ou imunomodeladores, estes interferem
com a replicacao viral através de diferentes mecanismos, como, bloqueando a
transcricdo reversa, impedindo o virus de interagir com os recetores da célula,
inibindo a maturacéo viral, inibindo a fusdo da membrana viral com a membrana
celular, entre outros (Mohammadi & Bienzle, 2012; Taffin et al., 2014).

Os medicamentos disponiveis para o tratamento dos casos de retroviroses em
gatos sdo antiretrovirais e imunomodeladores, em conjugagcdo com um tratamento de
suporte, em grande parte dos casos (McCaw et al., 2001; Hosie et al., 2009; Lutz et
al., 2009).

O tratamento mais usual consiste em diminuir o progresso da doenca,
controlando a virémia e reforcando o sistema imune do animal infetado (Cohn, 2006;
Ettinger & Feldman, 2010).

O tratamento antiviral com maior utilizagdo contra retroviroses, especialmente
em casos FIV positivos € a azidotimidina (AZT), € um nucleosideo com capacidade
de impedir a transcricéo reversa. Estudos demonstram que o tratamento com AZT em
infecbes por FIV, leva a uma diminui¢cdo da carga viral, aumento da esperanca média
de vida e leva ao aumento dos niveis de CD4+. Este possui um efeito antiviral e
também imunomodulador quando associado em casos de FIV. Esta terapia é tolerada
pelos animais infetados entre aproximadamente os 6 meses e 0sS 2 anos,
posteriormente ocorrem resisténcias ou o seu efeito diminui ou desaparece.
Consequentemente, os efeitos mielossupressores causados pela AZT levam a
anemias ndo regenerativas, sendo essencial um controlo regular do hematdcrito
durante a terapéutica. Caso o hematdcrito baixe a niveis inferiores a 20%, este tera
de ser interrompido, s6 podendo ser retomado algumas semanas ap0s € iniciar com
meia dose. (Bisset L.R., 2002; Sellon & Hartmann, 2006; Belak et al., 2009;
Mohammadi & Bienzle, 2012; Schwartz et al., 2014; Hartmann, 2015).

Recetes estudos, clinicos e experimentais, referem que o farmaco de eleicao
no combate a infecdo por FeVL € o raltegravir, um inibidor da integrasse, demonstra
grandes beneficios clinicopatolégica e também a nivel de pardmetros de infecao,
como a carga viral. No estudo ndo houve remissao, entdo devera ser um tratamento
continuo (Boesch A, et al. 2015; Morais de Almeida & Pedroso, 2015).
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Na Tabela abaixo, estdo demonstrados alguns dos farmacos empregues no
tratamento de FIV e/ou FeLV e a sua funcionalidade.

Os cuidados de isolamento de animais infetados sdo fundamentais, tanto na
protecdo dos mesmo como a também, embora que em menor probabilidade dos
animais infetados, no caso dos animais infetados, estes necessitam de cuidados
protecdo a possiveis infe¢cdes oportunistas. Alguns estudos evidenciam a
suscetibilidade destes animais a agentes patogénicos oportunistas, bem como
também podem desencadear uma fase terminal de infecdo por virus da
imunodeficiéncia felina. Gatos infetados por retrovirus necessitam ainda de cuidados
e tratamento especiais, de forma a que o seu bem-estar seja prioritario e
proporcionado, sendo complicado em locais com grande densidade populacionais
(Levy et al., 2008a; Lutz et al., 2009, Ettinger & Feldman, 2010).

O acompanhamento veterinario semestral destes animais € indicado, de forma
a controlarse o peso do animal e analiticamente, onde deve compreender um
hemograma, painel bioquimico e uriandlise (Richards, 2005; Levy J. et al., 2008a;
Ettinger & Feldman, 2010). Devem também ser orientadas medidas profilatica de
suporte a animais infetados antes de um procedimento cirdrgico, como antibiéticos,
pois estes ficam suscetiveis a agentes oportunistas, apesar de suportarem 0S
procedimentos cirargicos. No decorrer do recobro, devem ser isolados a possiveis
animais doentes, principalmente doencas infeciosas respiratorias (Levy J. et al.,
2008b; Belak et al., 2009; Lutz et al., 2009).

Tabela 3 — Demonstracdo de alguns farmacos antivirais e imunomoduladores empregues no tratamento

de retroviroses — Adaptado de Hartmann, K. (2015). Efficacy of antiviral chemotherapy for retrovirus-
infected cats. Journal of Feline Medicine and Surgery, 17(11), 925-939

Estudos controlados
efetuados em animais

Farmaco Categoria Virus
naturalmente
infetados
Raltegravir Antiviral FelV Sem estudos efectivos
Azidotimidina (AZT) Antiviral FIV/ FelV Sem estudos efectuados
Bacilo de CalmetteGudeni
Imunomodulador FIV/FeLV Sem estudos efectuados
Lactofemina bovina Imunomodulador FIV/ FeLV Sem estudos efectuados
Didanosina Antiviral FIV/ FelLV Sem estudos efectuados
Dietilcarbamazina Imunomodulador FIV/ FelLV Sem estudos efectuados
Melhorou a esperanga
Interferdao-omega felino Imunomodulador, antiviral | FIV/ FelLV L . P ¢
média de vida
Levamisol Imunomodulador FIV/ FeLV Sem estudos efectuados

Imunomodulador de

o Imunomodulador FIV/ FeLV Sem estudos efectuados
linfécitos T
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Propionibacterium acnes | Imunomodulador FIV/ FeLV Sem estudos efectuados

Interferdo-alfa

recombinante humano Imunomodulador, antiviral | FIV Diminuiu niveis de virémia
Serratia marcescens Imunomodulador FIV/ FelV Sem estudos efectuados
Staphiylococcus protein A | Imunomodulador FIV/ FelLV Sem efeito

Suramina Antiviral FIV/ FelV Sem estudos efectuados

Diminuiu os niveis de

Zidovudi Antiviral FelV
idovudina ntivira € antigenicidade da p27

5.Tratamento sintomatico

Animais infetados por retroviroses necessitam de cuidados e tratamentos
especiais, de forma a manter o seu bem-estar (Levy et al., 2008; Lutz et al., 2009).

O ponto principal do tratamento sintomatico passa pela rapida identificacéo e
adaptacao terapéutico do mesmo, deve ser instaurado assim que possivel, adaptado
as necessidades de cada caso particularmente, com vista a melhorar a qualidade de
vida do gato (Hartmann, 2005; Levy & Crawford, 2005; Levy et al., 2008; Hosie et al.,
2009; Lutz et al., 2009). Terapéutica com imunossupressores ou supressores da

medula O6ssea devem ser revistos, podendo piorar o estado clinico do animal,
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abrindo-se excecdo para casos de doencas imunomediadas (Lutz et al., 2009;
Ettinger & Feldman, 2010). O uso de ainti-inflamatorios corticosteréides por periodos
longos no tratamento de estomatite crénica, por exemplo, é debatida pelos seus
efeitos de imunodepressdo, a longo prazo. O stress do animal deve ser evitado,
mantendo o seu bem-estar geral o mais possivel, esta indicada uma alimentacdo
nutricionalmente completa e equilibrada e deve ser evitada carne e produtos lacteos
crus, de forma a manter prolongada a vida do doente (Sellon & Hartmann, 2006;
Ettinger & Feldman, 2010).

Aquando a detecdo de infecdo por retrovirus e sintomatologia inespecifica, as
possiveis infecdes secundarias devem ser tratadas de forma preventiva, com
antibioterapia. As transfusbes sanguineas podem ser necessarias e Ssao
recomendadas nos casos que apresentem anemia, na sua maioria a fluidoterapia é
instaurada (Lappin, 2006; Levy J. et al., 2008). O linfoma associado ao FelLV disp&e
de um protocolo de tratamento determinado, assentando sobretudo na quimioterapia
e podendo em alguns casos entrar em remissao (Gunn-Moore, 2008; Lutz et al.,
2009).

6. Prevencéao e Controlo

Instaurar medidas profilaticas é essencial, de forma preventiva e minimizar as
possibilidades de infe¢des por retrovirus. Uma boa comunicacdo e a confianca entre
0s proprietarios e médicos veterinarios é importante, assim como protocolos de
andlises laboratoriais pioneiros e instauracdo da vacinagdo (Levy et al., 2008). O
estado de infe¢cdo do animal é dos primeiros passos a ter em conta na prevencao de
infecdes por retrovirus, passando também pela origem do animal e o seu estado
social. Na Europa, a vacinacao para o FeLV encontra-se disponivel, fornecendo uma
boa protecdo, no entanto a vacinacdo para FIV n&o se encontra credenciada na
Europa (Hosie et al., 2009).

A European Advisory Board on Cat Diseases (ABCD) e a American
Association of Feline Practitioners’ (AAFP) aconselham a testagem de gatos para
infecbes de FIV e FelV por rotina e fazendo parte do protocolo profilatico (Levy et al.,
2008; Mostl et al., 2013).

Outra medida preventiva importante é o isolamento dos animais infetados,
bloqueando a disperséo do virus e consequentemente também reduzindo o contato
com possiveis agentes secundarios oportunistas. Em gatis e acolhimentos/

associacoes, deveram haver espacos diferenciados para animais com suspeita, e

61



2% LUSOFONA

testagem precoce a entrada de animais novos (Levy et al., 2008; Lutz et al., 2009;
Mostl et al., 2013).
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7. Estudo Epidemioldgico

7.1. Objetivos

O principal objetivo desta dissertacdo foi determinar a frequéncia de FIV e

FeLV na &rea metropolitana de Lisboa.

Os objetivos especificos deste estudo passam pela caracterizacdo da
populacéo de gatos quanto a idade, sexo, estado de esterilizacdo, origem e habitat; e
a sua relacdo entre 0s casos positivos para infecao por retrovirus, FIV e FelV, com
algumas variaveis epidemioldgicas intrinsecas, como sexo, a idade, estado de

esterilizacao e extrinsecas, como a origem dos animais, o seu habitat.

Il. Material e Métodos
1. Tipo de estudo

E estudo epidemioldgico observacional analitico do tipo transversal, isto €, um
estudo importante na avaliacdo da frequéncia de doencas, neste caso realizado
numa amostra populacional de gatos na area metropolitana de Lisboa, onde também
foi relacionado com diversas caracteristicas intrinsecas e extrinsecas dos animais e

sem o prévio conhecimento da sua condi¢do sanitaria para retroviroses.

1.1. Amostragem populacional

A amostragem realizou-se sem critérios significativos de selecdo, sendo todos
0S gatos em que o0 seu historial era desconhecido para FIV e FelLV, que
apresentassem sinais clinicos suspeitos de retrovirus ou simplesmente por rotina.
Entram no estudo, de uma forma geral, quaisquer animais em que se realizasse 0
teste rapido ou por PCR, tomando em aten¢do algumas caracteristicas significativas,
como a idade do animal a realizacdo do teste, gatos com idade inferior a 6 meses

nao entraram no estudo.

1.2. Critérios de inclusédo e excluséao

Os critérios de inclusdo passaram por todos os animais independentemente do
sexo, estado reprodutivo e habitat que foram examinados no hospital veterinario da

Faculdade de Medicina Veterinaria - Universidade Lus6fona, entre janeiro de 2019 e
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fevereiro de 2022 e que foram testados para FIV/FeLV. Os critérios de exclusédo
passaram pela exclusdo de todos os animais que apresentavam idade <6 meses,
teste inconclusivo ou duvidoso e também todos o0s animais que ndo se
apresentassem para testagem de FIV/FelLV. Os animais poderiam estar sob
diferentes enquadramentos e nas seguintes condi¢cdes, gatos com tutor, com acesso
a via publica sem controlo ou identificagdo; gatos de colonia (em zonas protegidas
por alguém gue os alimenta e com quem interagem); gatos que vivem em gatis
municipais ou de associacdes; gatos errantes, sem qualquer tipo de controlo (gatos
assilvestrados; gatos abandonados ha imenso tempo e que deixaram de ser
sociaveis; gatos nascidos nesta condi¢cdo) e por fim gatos com donos, indoor

exclusivos.

Os critérios de exclusdo, passaram pela eliminacdo de todos os gatos que
apresentavam menos de 6 meses de idade e todos os gatos em que néo realizado
qgualquer tipo de testagem para FIV/FelV; também amostras ndo identificadas
corretamente ou que apresentavam falta de dados; testes que apresentavam

resultado indeterminado.

1.3. Periodo de estudo

Como referido anteriormente o periodo de estudo ocorreu num intervalo de 3
anos e 1 més (de janeiro de 2019 a fevereiro de 2022). Todas as recolhas foram
efetuadas no Hospital veterinario da Universidade Lus6fona de Humanidades e
Tecnologias (ULHT), algumas amostras foram processadas em laboratérios externos
no inicio da recolha e no laboratério de Analises Clinicas do Hospital escolar nos

anos seguintes.

1.4. Caracterizacdo da amostra populacional

No seu total, a amostragem do estudo incluiu 450 gatos, entre errantes e
domésticos, de ambos os sexos, diferentes idades e origens entre outras variaveis.
No entanto, 25 das amostras ndo estavam identificadas, ou apresentavam falta de
dados pelo que foram excluidas. Quatro amostras apresentaram-se inconclusivas
para o diagnostico das infecdes pelos dois retrovirus e assim também excluidas,
formando assim uma total de 421 gatos na amostragem em estudo, sendo que 2
amostras se apresentavam duvidosas para infe¢do por FelLV, mas foram incluidas no
estudo. Cada animal foi submetido a um check-up geral, no qual se avaliou diversas
caracteristicas, como a idade, o sexo, a origem, estado de esterilizagdo, o estado
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profilatico. A idade é uma variante dificil de determinar, uma vez que grande parte dos
animais séo de rua, ndo sendo possivel conhecer a sua histdria pregressa, o calculo
em diversos casos, foi aproximado através da avaliacdo dentéria e assim foi dividida
em trés classes: 0s juvenis, animais com menos de dois anos, animais adultos, entre
os dois e 0s seis anos e por Ultimo, os seniores, animais com mais de 6 anos. O sexo
foi diferenciado entre macho e fémea, sendo depois subdividido entre animais com
ou sem esterilizacdo realizada. Finalmente, a origem, onde se poderia registar o local
onde o animais permanecia, como se era indoor, de colénia ou gatil, e se existia
acesso a exterior. Apés a recolha de dados e o check-up, foi realizada a recolha de
amostra sanguinea, preferencialmente nas veias jugulares dos gatos e colhidos cerca
de 2 ml de sangue periférico para um tubo com anticoagulante (EDTA ou heparina).
Apos a recolha da amostra, foram utilizados testes rapidos, com resultado em 15
minutos. Cada ficha clinica estd articulada a amostra biol6gica através da
identificacdo do animal, na ficha e conjuntamente nos tubos de recolha. Os dados
recolhidos em consulta foram registados huma base de dados informéatica no decorrer

do estudo.

Os animais que tém como destino a adogdo sdo sujeitos a teste antes de
serem entregues, e se apresentarem > 6 meses de idade, ou repeticdo de teste se na

altura da adocéo apresentarem < 6 meses.

1.5. Meétodos de diagnostico

Num total de 421 amostras de sangue total anticoaguladas aptas obtidas de
uma populagéo de animais, entre saudaveis e doentes, que se procedeu a analise

para diagnostico de FIV e FelV, através de dois métodos: ELISA e PCR.

O diagnostico da infecdo por retrovirus, FIV e FelLV, foi realizado
maioritariamente através do método de ELISA e, em alguns casos através de PCR,
sendo este para diagnoéstico ou para confirmagéo. Os testes rapidos utilizados foram
0 SensPERT® e SNAP® FIV/FeLV Combo, que consiste num imunoensaio rapido
para detecdo do antigeno p27 do virus da leucemia felina ou a presenca de
anticorpos particulares do FIV, indicador de exposi¢cdo ao virus da imunodeficiéncia

felina e que pode apresentar infegdo ativa.

A amostra biologica processada foi sangue total, a cada animal foi recolhido
sangue e posteriormente colocado em tubo com anticoagulante EDTA e o
procedimento elaborado em concordéncia com o protocolo disponibilizado pelo

fabricante.
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Em alguns casos foi necessario sedac¢do para conseguir a recolha, em outros
a recolha foi feita em simultdneo com o procedimento de controlo proliferativo, uma
vez que na sua maioria sdo animais ndo habituados a manipulacdo, de rua ou
colénias. As amostras que apresentavam sinais de hemdélise foram descartadas pelo
risco de falsos positivos/negativos. Posteriormente, estas amostras foram submetidas
a testes rapidos de imunocrématografia para presenca de anticorpos de FIV ou
antigénios de FelLV, ou em caso de necessidade de confirmacdo por resultado

inconclusivo ou duvidoso sujeitas a teste de PCR.

A amostra recolhida podera também ser utilizada como amostra a fresco ou
colocada em anticoagulante (EDTA), sendo este Ultimo mais eficiente. O método de
execucdo do teste rapido SensPERT® FIV/FelLV é idéntico para as duas infecfes,
cada teste contém dois pocos, um para o FIV e outro para o FelLV, no caso do FelLV
sdo colocadas duas gotas de sangue (10 pl) no pogo indicado e em seguida
colocadas 2 gotas de reagente no mesmo pogo da amostra. No caso do FIV, é
colocada apenas uma gota de sangue da amostra e duas gotas do reagente, ambos
no poco de amostragem especifico para o FIV. O resultado é visivel ao fim de 10-15
minutos, sendo que poderé sofrer alteracdo quando avaliado com intervalo de tempo
muito alargado, resultados lidos apdés os 15minutos eram descartados. O teste era
considerado valido se o controlo positivo se apresentar legivel na janela de
ressoltados e com o aparecimento de uma linha e sem alteracdes na restante janela,
sendo assim considerado negativo para a infecdo. Caso o teste apresente o
aparecimento de duas linhas, entdo o resultado do teste representa o diagnostico da
infec@o pelo virus da leucemia felina ou virus da imunodeficiéncia felina, consoante a
janela em que eram visiveis as duas marcas, indicando a presenga do antigénio p27

ou presenca de anticorpos especificos, pelo contacto com virus no gato testado.

No caso do teste SNAP® FIV/FeLV Combo o método de execucdo é
ligeiramente diferente em relacdo aos demais testes rapidos. Inicia-se por deixar 0s
componentes equilibrar a temperatura ambiente durante 30 minutos, pois 0 seu
armazenamento é a temperaturas baixas. Através de uma pipeta séo dispensadas 3
gotas de amostra no tubo de amostra, conjugadas com 4 gotas do reagente, nesse
mesmo tubo. Em seguida procede-se a homogeneizacao, invertendo o tubo em cerca
de 3-5 vezes. Colocou-se o dispositivo numa superficie plana e colocou-se o
contetdo do tubo de amostra no pogo proprio. A amostra flui através da janela de
resultados, e chega ao circulo de ativacdo, equiparado ao controlo positivo. Quando
este aparecimento ocorre, € comprimido o ativador até que fique apoiado ao corpo do

dispositivo. O resultado é legivel através do aparecimento de circulos destinados ao
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FIV e FeLV, aqui o indicador de infe¢do por FelLV |é-se pelo aparecimento do circulo

do lado direito.

Ambos os testes apresentam uma especificacdo consideravel, sendo ambos

fidedignos.

Método de teste

N=16

N=30

N=382

Teste rdpido ELISA PCR Outro

Figura 6- Esquema quantitativo do nimero
de gatos positivos e negativos para o FIV e
FeLV em relagdo ao tipo de teste.

1.6. Analise de dados

Foi elaborada uma base de dados, com recurso ao programa informatico
Microsoft Office Excel e inserida detalhadamente a informagédo descritiva dos 421
gatos pertencentes ao estudo.

Através desta base de dados foi elaborada uma analise da amostragem populacional,
correlacionando com varidveis de caraterizagdo intrinseca, sexo e idade, e de
caraterizacdo extrinseca, origem. Foram presumidas as frequéncias aparentes por

infecdes por FeLV e FIV.

O tipo de teste estatistico aplicado para o calculo foi o fisher’s exact test

lll. Resultados
1. Caracterizacao da amostra populacional

A amostra populacional considerada para avaliacdo no estudo, foi de 421

animais. Dos quais a presenca de antigénio p27 de FeLV foi positiva em 47 animais e
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a presenca de anticorpos antip24 de FIV, positiva em 44 animais e positiva para
ambos em 9 animais. E sendo 0s casos negativos 321 gatos. Em alguns casos nao
se encontrava integralmente todos os dados da ficha clinica, sendo que a amostra
populacional foi reduzida apenas aos casos devidamente preenchidos com todas as

variaveis.

Nas tabelas abaixo apresenta-se a caracterizacdo da populacdo em estudo,
casos positivos e correspondente as variaveis intrinsecas, sexo e idade e as variaveis
extrinsecas, origem e acesso. De entre 0os animais cuja informacao relativa ao sexo
era conhecida, 66 eram machos e 34 eram fémeas. Assumindo a percentagem dos
animais cuja informacéo relativa a idade que era conhecida, 20 eram juvenis, com
idade até aos 2 anos, 33 apresentavam idades entre 0s 2 e 0s 6 anos, 42 eram

seniores, com idade superior a 6 anos e 2 com idade indeterminada.

A esmagadora maioria dos gatos testados no presente estudo foram
categorizados entre gatos errantes e gatos de col6nia. De entre outras categorias,
como gatos de domicilio indoor ou outdoor. Os restantes critérios foram a idade dos
animais, considerando com idade superior a 6 meses na observacdo dos dentes
caninos definitivos, um dos fatores. Também o sexo, macho ou fémea e o fator

reprodutivo, com esterilizacdo na fémeas e castracdo nos machos.

Tabela 4- Caracterizagdo da amostra populacional em relacéo as variaveis intrinsecas, sexo e idade.

Variaveis FeLV positivo % FIV positivo FIVIFeLV
(N=47) % (N=44) positivo %
(N=9)
Idade (anos)
<2 27.66 (n=13) 9.09 (n=4) 0 (n=0)
2-6 38.30 (n=18) 34.09 (n=15) 66.66 (n=6)
>6 31.91 (n=15) 56.82 (n=25) 22.22 (n=2)
Desconhecido 2.13 (n=1) 0 (n=0) 11.11 (n=1)
Sexo
Macho ndo castrado 15 77 (n=6) 25 (n=11) 55.55 (n=5)
Fémea né&o 17.02 (n=8) 2.27 (n=1) 0 (n=0)
esterilizada
Macho castrado 29.79 (n=14) 56.81 (n=25) 33.33 (n=3)
Fémea esterilizada 38.30 (n=18) 13.63 (n=6) 0 (n=0)
Desconhecido 2.13 (n=1) 2.27 (n=1) 11.11 (n=1)
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Considerando que o grupo de testes de ELISA utilizados na detegéo para o
FeLV demonstram uma sensibilidade entre 92.3% (IC de 95%: 79.7-97.3), este
primeiro nos teste Snap Combo e de 94.9% (IC de 95%: 83,1-98,6%) nos Virachek
FelLV e uma especificidade de 97.3% (IC de 95%: 95.5-98.4) e de 98,4% (IC de 95%:
96,8- 99,2%) e para o FIV, uma sensibilidade de 92.6 (IC de 95%: 82.4-97.1) no caso
do teste Virateck FIV e de 100 (IC de 95%: 93.1-100) no teste Snap Combo e uma
especificidade de 99.8 (IC de 95%: 98.8-100) e de 99.6 (IC de95%: 98.5-99.9),
respetivamente (Hartmann et al., 2007), e que a frequéncia aparente de doenca foi
100/421 na totalidade, e foi de 47/100 para infecédo por FelV, 44/100 para infecdo por
FIV e de 9/100 para infecdo de ambos os retrovirus.

Apoés realizagdo dos testes, e de acordo com a base de dados recolhida, a
tabela acima, demonstra a caracterizagcdo da populacdo em relacdo as variaveis
intrinsecas. Dos animais em que a informacéo era conhecida foram identificados 100
animais positivos, de entre FelLV (47animais), FIV (44 animais) ou ambos (9 animais),
319 negativos e 2 duvidosos para infe¢cdo por FelV, e estes ultimos 2 resultados
duvidosos ndo foram contabilizados para o estudo de resultados. Dos 100 resultados
positivos, 16 apresentavam idade inferior a 2 anos, 29 animais compreendidos entre
0S 2 e 0s 6 aos de idade, e 42 animais acima dos 6 anos. Dos 2 resultados
duvidosos, 1 apresentava idade inferior a 2 anos e outra idade entre os 2 e 6 anos.
Em relag&o ao sexo, dos 100 positivos, 64 eram machos, sendo que 22 eram machos
nao esterilizados e 42 gatos machos esterilizados, 33 fémeas, sendo 24 fémeas nao
esterilizadas e 9 fémeas esterilizadas. Dos 2 duvidosos, ambas fémeas, uma destas

esterilizada.

Tabela 5- Caracterizagdo da amostra populacional em relacéo as variaveis extrinseca, a origem € 0
acesso.

Variaveis FelLV positivo % FIV positivo FIV/FeLV

(N=47) % (N=44) positivo %

(N=9)

Origem

Canil/gatil Municipal 12.77 (n=6) 6.81 (n=3) 33.33 (n=3)
Associagédo 27.66 (n=13) 38.63 (n=17) 11.11 (n=1)
Privado 57.45 (n=27)  54.55(n=24)  44.44 (n=4)

Grupo resgate 2.13 (n=1) 0 (n=0) 0 (n=0)
Desconhecido 0 (n=0) 0 (n=0) 11.11 (n=1)

Acesso

S/ acesso exterior 48.94 (n=23)  40.91 (n=18) 0 (n=0)
C/ acesso exterior 42.55 (n=20) 34.09 (n=15) 44.44 (n=4)
De colonia/rua 0 (n=0) 0 (n=0) 22.22 (n=2)
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Desconhecido 8.51 (n=4) 25 (n=11) 33.33 (n=3)

No que diz respeito as variaveis extrinsecas, a tabela acima, demonstra a
caracterizacdo da populacdo em relacdo as variaveis extrinsecas. Dos animais em
gue a informacgédo era conhecida, dos 100 resultados positivos, 12 apresentavam
origem de gatil municipal, 31 com origem de associacdo, 1 de grupo de resgate e
outro de origem desconhecida. Dos 2 resultados duvidosos, 1 apresentava origem de
privado e outro de associacdo. Em relacdo ao acesso/ambiente, dos 100 positivos,
Dos 5 duvidosos, 1 era macho néo esterilizado e 4 fémeas, duas destas esterilizadas.
Em relacdo ao acesso 41 animais eram restritos a acesso exterior, 39 com acesso a
exterior, 2 animais eram de colonia confirmada e 18 com desconhecimento do seu
acesso/ambiente. Dos 2 duvidosos, o de origem privada era restrito a acesso exterior

e 0 outro de associagdo sem dados do seu contacto com o exterior.

N=2 FIV/ FeLV
N=47
N=44
N=9
N=319
FelV+ FIV+ FIV/FelLV+
Negativos B Dyvidoso FelV

Figura 7- Esquema quantitativo do nimero de gatos positivos, negativos e
duvidosos para o FIV e FelLV.

Foram procuradas corelagfes entre os resultados alcancados nos testes e as
variaveis de caracterizagdo, intrinseca e extrinseca dos animais. N&o foram
encontradas relagfes significativas, exceto entre a positividade para infecdo por

retrovirus e a idade.

Aparenta existir alguma relagdo entre a positividade na infecdo por FIV e a
idade, que sugere que os animais mais velhos tém maior frequéncia da doenca. E
também em uma relacéo entre a infecdo por FeLV e a idade que sugere a relacéo
entre 0s animais considerados de idade adulta apresentarem maior frequéncia da

doenca. Essa relacdo pode ser observada na figura 8, abaixo.
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FIV/FelV - Idades

B |dade < 2anos Idade 2-6 anos Idade = 6anos

140
120
100
80
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40
20
0 [ —_ —
Negativos FelV Positivo FIV Positivo Duvidoso FIV/FeLV
Positivo

Figura 8- Representacao grafica do nimero de gatos positivos e negativos para o FIV e FelLV e
a sua relagdo com a idade.

Tabela 6 -Relacdo entre as variaveis da idade dos animais e infecao pelo virus da leucemia felina e
virus da imunodeficiéncia felina.

Idade <2 anos FeLV FIV Total pvaleu
Positivos (n) 13 4 17
Negativos (n) 105 114 219
0.0412
Total (n) 118 118 236

Também como demonstrado na tabela acima, e de uma outra perspectiva, a
relacdo entre a idade do animal e a infecdo por FIV ou FeLV é um ponto de conexdo
entre estas duas variaveis, sendo que neste estudo, e em outros estudos ja havia
sendo observado estes resultados.

Parece também existir correlagdo no que diz respeito ao sexo, sendo
relacionado os sexos dos animais, fémea e macho, e a variante de infe¢do por FIV e
também na relacdo entre as variantes do sexo dos animais e infecdo por uma das
infecbes de FIV ou FelV, onde também ha relevancia, conforme mostra a tabela

abaixo.

Tabela 7- Relacao entre as variaveis do sexo dos animais e por uma das infecoes, virus da
imunodeficiéncia felina ou virus da leucemia felina.

Sexo FIV positivo FIV Negativo Total pvaleu
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Macho (n) 36 183 219
Fémea (n) 7 181 188 0.0001
Total (n) 43 364 407

Tabela 8 - Relagéo entre as variaveis do sexo dos animais e infegdo pelo virus da
imunodeficiéncia felina.

Sexo FelV positivo  FIV positivo Total pvaleu
Macho (n) 20 36 56
Fémea (n) 26 7 33 0.0001
Total (n) 46 43 89
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V. Discussao

Este estudo demonstrou uma frequéncia de 11.2% positivos para FelLV, 10.5%
para FIV e 2.14% de positividade para ambos, numa amostra de 421 gatos, sendo de
realcar e com base nos estudos apresentados em Portugal, consideramos que este
estudo de grande importancia na avaliagdo destas doencas, apresentando um
numero de animais indiscutivelmente superior.

Os resultados apresentados neste nosso estudo sdo semelhantes a um outro
estudo realizado em Lisboa, por Mariana Turras, que obteve uma prevaléncia
aproximada a frequéncia apresentada neste estudo. Estes resultados indicam uma
frequéncia préoxima nesta populagcdo em relacdo a descrita em Portugal na
bibliografia consultada.

E de realcar que neste estudo ndo foram realizados testes confirmatorios, por
PCR, a todos os animais, apenas nas amostras que se apresentaram duvidosas ou
por outro motivo especifico, 0 que pode conduzir a probabilidade da ocorréncia de
falsos negativos, que ndo foram detetados nos testes rapidos, embora 0s testes
rapidos apresentem grande eficiéncia, consequentemente, se tal ocorreu, estes ndo
foram contabilizados nos célculos da frequéncia da doenca. Os resultados obtidos
neste estudo apresentam-se de acordo, em relacdo a bibliografia apontada, atingido
0s 11.2% para infecéo por FeLV e 10.5% para infecdo por FIV (Studer N et al., 2019).

O facto de termos observado uma maior frequéncia de FIV em machos
castrado, de origem privada e de idade superior a seis anos é controverso ao
indicado pela bibliografia. Isto pode deverse ao facto de a quantidade de animais na
amostragem ser esta também de origem privada na sua maioria, pois a recolha de
dados baseou-se em animais que eram transportados ao hospital veterinario da
universidade Lusofona.

No caso do FelLV obtivemos uma frequéncia maior em fémeas esterilizadas,
também estas de origem privada e com idade compreendida entre os dois e seis
anos, embora pouco significativa em relacdo aos machos castrados, o que se mostra
de acordo com o defendido por diversos autores, onde a predisposi¢cdo sexual na
infec@o por FelLV é inexistente (Hartmann, 2006; Levy et al., 2006; Gleich et al., 2009;
Little et al., 2009; Bande et al., 2012). Contudo, existem autores em que estes
resultados se apresentam contra o descrito, que defendem uma maior predisposicao
para a infeccdo por FeLV em machos em relacdo a fémeas, embora com uma
diferenca pouco acentuada (Bandecchi et al., 2006; Danner, 2007; Hartmann k.,
2012).
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No que diz respeito ao acesso, 0 estudo mostrou, em relagdo a infecdo por
FelLV, um maior nimero em relacdo a animais de privado sem acesso a exterior, 0
gue vai em desacordo com o descrito bibliograficamente, uma vez que animais com
contacto com o exterior, apresenta uma maior probabilidade de adquirir a infecdo. O
mesmo ocorre para a infecdo por FIV, em que o estudo apresenta uma maioria em
gatos de privado sem acesso a exterior. Embora, em ambas as infe¢des, a diferenca
em relacdo a privado com ou sem acesso a exterior seja pouco relevante.

Estes resultados podem dever-se ao facto que na sua maioria, o presente
estudo assentar nhuma amostragem maioritariamente de origem privada, onde o
animais eram levados ao hospital, sendo uma populagédo constituida por animais
muitas vezes adotados da rua e que se tornam gatos de casa.

Assim conclui-se que o valor de frequéncia obtido no presente estudo para o
FelLV de 11.4% (n=47/421), para o FIV de 10.5% (n=45/421) e positivo para ambos
os retrovirus FIV/FelLV de 2.14% (n=9/421) se encontra dentro da média dos estudos
apresentados em Portugal e de acordo com o descrito na Europa, onde a prevaléncia
de infecdo por FeLV se apresenta entre valores de 3,5 a 15,6% (Gleich et al., 2009;
Spada et al., 2012; Chhetri et al., 2013; Studer N et al., 2019). Mostrando que existe
a ponderancia de assumir a extrapolagéo para a totalidade da populacdo de gatos
em Portugal, embora os estudos ainda sejam minimos para assegurar a prevaléncia
de infecdo por retrovirus em Portugal.

Segundo a bibliografia, a prevaléncia de FIV em Portugal é superior aos
resultados obtidos, tendo sido apresentados estudos que demonstram uma
prevaléncia entre 11.4% e 13.8%. Existem poucos estudos em Portugal, de entre eles
temos dois que decorreram no ano de 2014, pela autora Mariana Turras, determinou
a prevaléncia de FIV e FelLV na zona metropolitana de Lisboa, que, através de teste
rapido FIV/FelLV, obteve uma prevaléncia de 8,0% positivo para FelLV e 11,4%
tiveram um resultado positivo para FIV. Outra autora, também esta em 2014, realizou
um estudo, onde numa amostra de 90 gatos, na ilha de S. Miguel, Acores,
apresentou uma prevaléncia 13.3% de infetados para FIV e de 2.2% para FelLV
(Botelho, S., 2014).

Num outro estudo, este em 2017, o autor apresentou um estudo da
prevaléncia de FIV e FeLV na ilha de Faro, onde obteve uma prevaléncia de 8,7%
(13/150) para FeLV e para o FIV de 13,8% (21/152) (Reis, M., 2017). Contudo é
discutivel que estes resultados indiquem uma prevaléncia proxima a realmente
existente na populacdo de gatos em relacdo a bibliografia descrita em Portugal,

devido aos poucos estudos existentes.
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V. Concluséo

Em Portugal os estudos epidemiol6gicos existentes até a data englobam
amostras populacionais pequenas.

Assim, o0 estudo descrito, de entre 0s existentes apresenta uma amostra
populacional razoavel, sendo assim uma boa contribuicdo para a caracterizacéo das
doengas em Portugal, mais precisamente na zona metropolitana de Lisboa.

O facto, de na sua maioria, 0s animais da amostragem se apresentarem de
domicilio e terem sido transportados ao hospital pelos tutores, da-nos algumas
lacunas no estudo, uma vez que estes retrovirus sdo na sua maioria de transmissao
e contaminacdo em animais errantes. Embora num estudo se apresente uma boa
frequéncia de gatos de associacdo e canil/gatil, que na sua na anamnese s&o
originarios e resgatados de rua.

De qualquer forma este estudo tem uma contribuicdo significativa, pelo
namero de amostragem e também por, ha alguns anos que ndo havia um estudo na
area metropolitana Lisboa, também o facto de ndo haver a limitagdo na origem do
gato em estudo, nos mostra de uma forma mais aleatoria e representativa em
Portugal.

Os resultados obtidos no estudo, demonstraram uma frequéncia aparente de
100/421 na sua totalidade para positivos a retrovirus, de 44/100 para infe¢éo por FIV,
de 47/100 para FeLV e 9/100 de infecdo para ambos o0s retrovirus, assim e com base
no estudo, mostra-se que o FelV apresente uma maior frequéncia em relacéo ao FI1V,
discordando de outros estudos apresentados em Portugal.

No que diz respeito a relacdo com diversas caracteristicas, mostrou-se
significativamente a relacdo entre o sexo e positividade entre FIV e FelV,
apresentando o gato macho FIV positivo em maior nimero e gata fémea FIV positivo
em menor ndmero.

Com os valores de frequéncia conseguidos neste estudo, e também como
ocorre em outros estudos, a implementacdo de préaticas preventivas, de forma a
minimizar a transmissdo destes retrovirus e até, a longo prazo, conseguir-se a
erradicacdo destas doencas com tanta importancia na medicina veterindria e na
medicina felina.

Em perspetivas futuras, € importante a implementacdo das medidas
profilaticas anteriormente mencionadas, mas também € de grande importancia
estudos de profundidade da destas doencas, de forma a conseguirmos colmatar
doencga, entender de forma mais sucinta a incubacdo e desenvolvimento dos

retrovirus no gato.
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Outra medida que seria muito benéfica, era a possibilidade de
desenvolvimento da vacina para o FIV, sendo que esta deveria ser implementada na
profilaxia.

Assim existe uma maior necessidade de mais estudos e em maior escala, para
se poder desenvolver medidas mais eficazes para controlar a transmissdo e

proliferagéo destes retrovirus.
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