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Resumo: O linfoma, uma neoplasia de grande importancia em animais domésticos,
particularmente em felinos, esta fortemente associado a infecgdo pelo Virus da
Leucemia Felina (FelLV). Este relato descreve um caso de linfoma linfoblastico
mediastinico em uma gata jovem, FelLV-positiva. A paciente apresentava anorexia,
dispneia acentuada e efusdo pleural. A radiografia toracica revelou uma massa
mediastinal extensa. A necropsia confirmou a presenga de uma massa neoplasica
mediastinal de grandes dimensdes. Na avaliagao histopatoldgica, o diagndstico de
linfoma linfoblastico foi estabelecido, além de atelectasia pulmonar e necrose cardiaca
multifocal. Este estudo destaca a importdncia da infeccdo por FelLV no
desenvolvimento de linfomas mediastinicos em felinos jovens, enfatizando os
principais achados de necrépsia.
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Introducgao

O linfoma € uma neoplasia de grande importancia para animais domésticos,

especialmente nos felinos, onde ocupa uma posicao de destaque entre os tumores de
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origem hematopoiética (Cristo et al., 2019; Leite-Filho et al., 2019; Oriekhova e
Shchebentovska, 2022; Versteegh et al., 2023). Esta doengca pode ocorrer
espontaneamente em diversas espécies, incluindo os felinos. No entanto, nos gatos,
ha uma forte correlacédo entre o desenvolvimento de linfomas e a infecgao pelo Virus
da Leucemia Felina (FeLV) (Cristo et al., 2019; Loewen e Bach, 2022; Versteegh et
al., 2023).

Os linfomas, constituem um grupo variado de neoplasias que se originam em
células ou tecidos linfoides situados fora da medula 6ssea (Zachary, 2018; Horta et al.
2020). Esses tumores podem desenvolver-se a partir de qualquer estagio do
desenvolvimento dos linfécitos, abrangendo desde os linfoblastos até linfocitos
maduros e células natural killer (NK) (Zachary, 2018; Azevedo et al., 2022; Kapoor et
al., 2024).

Eles podem ser classificados com base na localizagdo anatdomica das
formagdes neoplasicas, conforme descrito por Oriekhova e Shchebentovska (2022) e
Versteegh et al. (2023). Essa abordagem permite a categorizagao dos linfomas em
dois grupos principais, que sao facilmente correlacionados ao tecido acometido:
linfomas nodais, que se originam nos linfonodos, incluindo os subtipos
mediastinico/mediastinal e multicéntrico; e linfomas extranodais, que acometem
outras estruturas, como o trato gastrointestinal, também sendo classificado como
linfoma alimentar, e demais 6rgaos, como rins, figado, cavidade nasal, olhos, sistema
nervoso, coragao, pulmdes e pele (Horta et al., 2020; Mason e Pittaway, 2022).
Macroscopicamente, os linfomas apresentam-se como massas brancas e macias ao
corte, geralmente com perda da arquitetura corticomedular do linfonodo (Zachary,
2018).

A Organizagdo Mundial da Saude (OMS), em colaboragdo com diversas
organizagdes internacionais, revisa e atualiza regularmente a classificagao histolégica
dos linfomas e outras neoplasias de origem hematopoiética (Campo, 2023). Embora
essa classificagao seja voltada principalmente para a medicina humana, ela tem se
mostrado uma referéncia relevante para a categorizagdo de neoplasias em felinos
(Mason e Pittaway, 2022).

A classificagao morfoldgica dos linfomas pode ser realizada com base em seu
padréo de crescimento (difuso ou folicular) (Daleck, 2016), no tamanho das suas
células, utilizando o eritrécito saudavel como referéncia comparativa para o tamanho

do nucleo. Nesse contexto, as células podem ser categorizadas em trés grupos:
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pequenas (nucleo menor que 1,5 vezes o didmetro de um eritrécito), intermediarias
(nucleo de 1,5 a 2 vezes o diametro de um eritrécito) e grandes (nucleo maior que 2
vezes o0 diametro de um eritrécito) (Zachary, 2018). Adicionalmente, podem também
ser classificadas como clivadas ou ndo.

A histopatologia possibilita a classificagdo dos linfomas em diversas categorias,
associando com o grau de malignidade observado, considerando dentre outros
fatores, o numero de figuras mitéticas por campo. Esses linfomas séo classificados
em baixo, médio e alto grau de malignidade (Zachary, 2018). Linfomas de baixo a
médio grau incluem o linfoma linfocitico, centrocitico, centrocitico-centroblastico,
pleomoérfico de células T, linfoplasmacitico e linfoma de zona T. Em contrapartida, os
linfomas de alto grau de malignidade abrangem as categorias imunoblastico,
centroblastico, linfoblastico e linfoma de grandes células anaplasico (Daleck, 2016).

Anteriormente a popularizagdo de praticas preventivas contra a FelV, os
linfomas mediastinicos assumiam a apresentacdo anatdémica mais comum dessa
neoplasia. Entretanto, com a ampla implementacao e incentivo a vacinagao, esse
cenario sofreu alteragdes significativas, resultando na predominéancia dos linfomas
alimentares. Essa mudancga é atribuida ao fato de que os linfomas alimentares
parecem nao estar intimamente associados a infecgbes retrovirais, como a FelV
(Leite-Filho et al., 2019).

Por outro lado, em paises em desenvolvimento, como o Brasil, os linfomas
mediastinicos ainda mantém consideravel relevancia. Esse fenbmeno pode ser
explicado pela alta prevaléncia da FelLV nesses paises, mesmo com a disponibilidade
de vacinas (Horta et al., 2020). A baixa adesao a vacinagao, a prevaléncia de animais
semi-domiciliados com acesso livre a rua, a superlotagdo em abrigos e o elevado
numero de animais em situagao de rua sao fatores que contribuem significativamente
para a alta prevaléncia da infec¢ao no Brasil (Leite-Filho et al., 2019).

Além de ter potencial para desenvolvimento de imunodeficiéncia, citopenias
importantes e neoplasias como a leucemia (Hofmann-Lehmann e Hartmann, 2020), o
retrovirus responsavel pela FeLV é amplamente reconhecido como uma das principais
causas de linfoma em felinos, sobretudo linfomas mediastinicos e multicéntricos
(Leite-Filho et al., 2019), sendo que gatos portadores desse retrovirus apresentam
uma probabilidade notavelmente maior de desenvolver linfoma em comparagdo com
aqueles nao infectados (Zachary, 2018; Medeiros et al., 2019; Horta et al., 2020). A

prevaléncia do virus da leucemia felina (FeLV) em populagdes felinas acometidas por
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linfoma € notoriamente elevada. Cristo et al. (2019) relataram que dois tergcos dos
gatos diagnosticados com linfoma mediastinico em seu estudo eram positivos para
FeLV. De forma congruente, o estudo de Leite-Filho et al. (2019) reforga essa
associacdo, demonstrando que, dentre os 35 animais acometidos por linfoma
mediastinico, 31 apresentavam sorologia positiva para FelLV.

O agente etioldgico da FelV integra-se ao DNA dos linfocitos do hospedeiro,
alterando seu ciclo de crescimento e divisdo, o que pode levar a transformagao
maligna da célula acometida (Daleck, 2016), sendo considerado um agente
potencialmente oncogénico (Cristo et al., 2019) e desempenhando assim um papel
direto na formacao do linfoma (Horta et al., 2020), com o mediastino sendo o sitio
anatémico mais comumente afetado, incluindo o timo, os linfonodos mediastinais e os
linfonodos esternais (Zachary, 2018). Os testes rapidos sdo amplamente empregados
como meétodo inicial de triagem para a detecgao do FeLV. No entanto, a confirmagao
diagnostica por meio da reagdo em cadeia da polimerase (PCR) é fortemente
recomendada, dado seu elevado nivel de precisao e sensibilidade (Medeiros et al.,
2019).

A manifestacdo clinica mais comum dos linfomas mediastinicos envolve
predominantemente o sistema respiratorio, podendo incluir dispneia, tosse, disfagia
e/ou regurgitacdo. Esses sinais estdo frequentemente associados a compressao de
tecidos como pulmdes, esdfago e traqueia pela massa mediastinal, ao passo que a
efusao pleural, frequentemente presente, contribui significativamente para a piora do
quadro respiratério (Nelson; Couto, 2023).

Dependendo da extensdo da massa neoplasica, o sistema cardiovascular
também pode ser afetado, resultando em intolerancia ao exercicio, tosse e arritmias.
Adicionalmente, a efusdo pleural pode evoluir para hidro ou hemotdrax, levando ao
tamponamento cardiaco, conforme descrito por Daleck (2016), condicdo que pode
predispor a insuficiéncia cardiaca (Zachary, 2018). A massa tumoral pode ainda
comprimir outras estruturas, como a veia cava cranial, ocasionando a sindrome da
veia cava cranial, que dificulta o retorno venoso e provoca edema em cabeca e
pescogo (Daleck, 2016).

Os achados radiograficos em casos de linfoma mediastinico geralmente se
restringem a presencga de uma massa mediastinal e possivel derrame pleural. Embora

a anamnese, 0 exame fisico, e os estudos de imagem possam sugerir a presenga de
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linfoma, essas evidéncias podem ser inespecificas, exigindo confirmagéo diagndstica
por meio de citologia ou histopatologia (Nelson; Couto, 2023).

Como discutido, a apresentagao clinica dos linfomas pode ser bastante variada,
mimetizando uma série de disturbios, sejam eles neoplasicos ou ndo (Nelson e Couto,
2023). Na forma mediastinica, outras neoplasias podem provocar alteragbes
semelhantes as observadas no linfoma, incluindo timoma, lipossarcoma e metastases
na regido mediastinal (Alberti ef al., 2021). Além disso, diversas patologias que afetam
o sistema respiratorio ou cardiaco podem resultar em um quadro clinico compativel
com o linfoma mediastinico. Dessa forma, é fundamental que o clinico considere o
linfoma como diagnéstico diferencial em qualquer gato que apresente um quadro
respiratorio ou cardiovascular (Mason e Pittaway, 2022), especialmente em casos
positivos para o FelLV (Loewen; Bach, 2022).

O objetivo principal deste relato de caso é fornecer uma descri¢ao detalhada
de um caso clinico especifico desta condigcao, englobando o histérico e apresentagao
clinica, os métodos diagnosticos utilizados e os achados de necropsia. Este relato visa
estabelecer uma correlagdo entre o histérico do animal e o desenvolvimento da

patologia em questao, com o intuito de elucidar a etiologia desse acometimento.

Procedimentos Metodolégicos

O presente relato aborda um caso de um felino doméstico, sem raca definida,
fémea, ndo castrada, com um ano e seis meses de idade e sem histérico de
vacinacado. O animal foi encaminhado ao Hospital Veterinario Universitario Barriga
Verde (HVU) da UNIBAVE, situado na cidade de Orleans, estado de Santa Catarina,
durante o més de julho de 2024, para avaliagao clinica.

Na admissao, a proprietaria relatou que o felino apresentava um quadro de
anorexia e dificuldade respiratéria nos ultimos quinze dias. Durante a realizagao do
exame fisico, constatou-se apatia e dispneia acentuada. Com base nos achados
iniciais, optou-se pela realizagdo de exames complementares, incluindo teste
imunocromatografico para Imunodeficiéncia Viral Felina e Leucemia Viral Felina,
(Alere FIV Ac/FeLV Ag® Alere Inc., Waltham, MA, EUA), hemograma, bioquimicos,
além de radiografia toracica.

Diante dos achados radiograficos, decidiu-se proceder a drenagem do liquido
pleural por toracocentese, com o objetivo de aliviar a pressao intratoracica e estabilizar

a condigao respiratéria do paciente, sendo drenados 20ml no lado direito e 5ml no
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lado esquerdo. Apesar das precaucdes tomadas, incluindo a monitorizagao continua
do estado do paciente, oxigenioterapia, analgesia e sedagdo com o uso de tartarato
de butorfanol (Butorfin 1%®, Vetnil, Sdo Paulo, SP, Brasil) na dose de 0.3mg/kg e
bloqueio locorregional para minima alteragdo nos parametros do paciente, houve uma
subita descompensacao cardiorrespiratoria durante o processo de drenagem,
culminando em parada cardiorrespiratoria e subsequente morte do animal. Apos a
morte, o corpo do felino foi encaminhado ao Laboratério de Patologia Animal do HVU

para a realizagdo da necropsia, seguido de avaliagdo histopatologica de rotina.

Resultados e Discussao

Os resultados do teste de imunocromatografia revelaram negativo para FIV e
positivo para FelLV. Os exames laboratoriais subsequentes, incluindo hemograma
(Tabela 1) e andlises bioquimicas (Tabela 2), indicaram a presenca de
trombocitopenia. Essa alteragao pode estar associada a diversos fatores, como uma
pseudotrombocitopenia, possivelmente decorrente da dificuldade na estimativa de
plaquetas devido a presenga de agregados e macroplaquetas observados neste caso,
como descrito por Espinoza, Calle e Sanmartin (2020), outra opgado para essa
alteracao é que ela pode ser decorrente a infecgao concomitante pelo retrovirus da
FelV,

Gil et al. (2023) ressalta que o FelV esta relacionado com a diminuigdo da
producgao plaquetaria. Esse achado é consistente com os resultados reportados pelos
autores, em seu estudo, a alteragdo hematolégica mais prevalente em gatos com
linfoma foi a trombocitopenia (92,9% dos animais coletados), sendo que, todos os
animais portadores de FelV apresentavam essa alteracdo. Os demais parametros
hematologicos mantiveram-se dentro dos valores de referéncia, sem apresentar

alteragdes significativas.
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Tabela 1 — Felino, fémea, SRD, um ano e seis meses de idade com linfoma
linfoblastico mediastinico. Resultado dos exames de eritrograma e

leucometria
ERITROGRAMA
Parametro Resultado Referéncia*
Eritrocitos (x108/uL) 5.7 5.0-10.0
Hemoglobina (g/dL) 9.0 8.0-15.0
VG (%) 29.0 24.0-45.0
VGM? (L) 51.3 39.0-45.0
CHGM? (%) 31.0 30.0-36.0
Plaquetas (x103/uL) 220 300 - 800
RDW# (fL) 34.1 25-39
PPT> (g/dL) 7.0 55-8.1
LEUCOGRAMA
Parametro (/pL) Resultado Referéncia*
Leucdcitos totais 15.300 5.500 — 19.500
Neutrofilos bastonetes 153 0-300
Neutrofilos Segmentados 8.721 2.500 —12.500
Linfocitos 5.967 1.500 — 7.000
Eosinofilos 306 0-1.500
Basofilos 0 Raros
Mondcitos 153 0 -850

Observagoes: Macroplaquetas + + +. Plaquetas gigantes + + +. Agregados plaquetarios

++

"Volume Globular. 2Volume Globular Médio. * Concentragido de Hemoglobina Globular
Média. 4 Red Cell Distribution Width. ® Proteina Plasmatica Total. *Jain (1993).

Fonte: Arquivo HVU (2024).

Tabela 2 — Felino, fémea, SRD, um ano e seis meses de idade com linfoma
linfoblastico mediastinico. Resultado dos exames de bioquimica sérica

BIOQUIMICA SERICA

Parametro Resultado Referéncia*
Ureia (mg/dL) 40.0 42.8 - 64.2
Creatinina (mg/dL) 1.0 0.8-1.8
ALT" (UI/L) 50.0 6.0 -83.0
FA? (UI/L) 94.0 25.0-93.0
Albumina (g/dL) 3.0 21-33
Glicose (mg/dL) 110.0 73.0-134.0

Observacgoes:

' Alanino Aminotransferase. ? Fosfatase Alcalina. *Kaneko, Harvey e Bruss (2008).

Fonte: Arquivo HVU (2024).
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A avaliagao radiografica demonstrou a presenca de fluido pleural bilateral,
afetando tanto o lado direito quanto o esquerdo do térax. Adicionalmente, foi
observada uma massa radiopaca ocupando uma quase totalmente a cavidade
toracica, tornando impossivel a visualizagdo das margens cardiacas e dificultando a

observacgéao das estruturas pulmonares (Figura 1.A).

Figura 1 — Felino, fémea, SRD, 1 ano, FelV positiva e diagnosticada com linfoma
linfoblastico mediastinico. A) Radiografia toracica (incidéncia
ventrodorsal), evidenciando massa mediastinica preenchendo a cavidade
toracica acentuadamente. B) Exame de necrdpsia. Cavidade toracica
preenchida por massa brancacenta, de consisténcia macia medindo
aproximadamente 10,0 x 7,0 x 5,0 cm. Observa-se ainda, padrao lobular
he étigg_evidente, difuso e moderado.

A\

A : §i

.

Fonte: Arquivo HVU (2024).

Durante a avaliagdo necroscoépica, observou-se escore corporal regular e
mucosas moderadamente palidas. Os achados macroscopicos observados na
necrépsia foram organizados de acordo com sua localizagao anatémica. Na cavidade
toracica, observou-se uma massa mediastinal de aproximadamente 10,0 x 7,0 x 5,0

cm, envolvendo todo o coracgéo (Figura 1.B). Ao corte, a massa apresentava coloragao
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esbranquigcada e consisténcia macia (Figura 2.B), além de uma discreta quantidade
de liquido serossanguinolento livre na cavidade.

Os pulmbes estavam colabados, hipocreptantes, com coloragéo heterogénea e
apresentavam areas de depressdo do parénquima de coloracdo vermelho-escura
(Figura 2.A). O coracgao exibia uma palidez difusa acentuada (Figura 2.C), enquanto o
figado, na cavidade abdominal, apresentava um padrao lobular evidente (Figura 1.B).
Na musculatura, foram identificadas areas multifocais discretas de palidez.
Especificamente na musculatura intercostal bilateral, identificaram-se areas de
hemorragia focalmente extensas e de moderada intensidade, decorrentes da

toracocentese.

Figura 2 — Felino, fémea, SRD, 1 ano, FelV positiva e diagnosticada com linfoma
linfoblastico mediastinico. Macroscopia das lesdes observadas na
necropsia. A) Massa mediastinal (*) e pulmdes apresentando areas
multifocais de atelectasia (pontas de seta), hemorragia (circulo) e edema
difuso e moderado. B) Ao corte, massa neoplasica envolvendo totalmente

o coracao. C) Coracao com palidez difusa e acentuada.
Ay 7 i

Fonte: Arquivo HVU (2024).
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Em relagdo aos achados histopatoldgicos, na massa mediastinal, observou-se
uma proliferacdo neoplasica mesenquimal maligna, composta por linfécitos
neoplasicos organizados em manto (Figura 3.A), com marcada associagao
intercelular, resultando em um padrdo de mosaico (Figura 3.B). As células,
predominantemente grandes e redondas, ndo formavam uma populagdo celular
totalmente homogénea, apresentando nucleos arredondados e centrais, por vezes
edentados, com nucléolos unicos quando evidentes (Figura 3.C). Adicionalmente,
identificaram-se multiplos macrofagos com corpusculos tingiveis (Figura 3.B),
formando um padréo caracteristico de "céu estrelado" (Figura 3.A). Tais

caracteristicas sao histopatolégicamente compativeis com linfoma linfoblastico.
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Figura 3 — Felino, fémea, SRD, 1 ano, FelLV positiva e diagnosticada com linfoma
linfoblastico mediastinico. Fotomicrografias da avaliagdo histopatolégica.
A) Proliferagdo neoplasica mesenquimal maligna, composta por linfocitos
neoplasicos organizados em manto e macréfagos formando um padrao
de "céu estrelado" (HE, 10x). B) Linfocitos neoplasicos com marcada
associacido intercelular, formando um padrdo de mosaico, além da
evidenciagao de macrofagos com corpusculos tingiveis (setas) (HE, 40x).
C) Detalhe para os linfocitos neoplasicos, predominantemente grandes,

com escasso citoplasma e nucleo hipercromatico (HE, 100x
g ' 12,747 27 N T AP RPOY T It .'\'.q'«

Fonte: Arquivo HVU (2024).

O Linfoma Linfoblastico Mediastinico, como descrito anteriormente,
compreende uma formagao neoplasica em tecidos linfoides nédo medulares (Zachary,
2018; Horta et al. 2020), mais precisamente em linfonodos mediastinicos, formado
predominantemente por linhagens jovens de linfocitos, estando categorizado como
um linfoma de alto grau de malignidade (Daleck, 2016). O desenvolvimento de linfoma
em felinos pode ser proveniente de diversos fatores, porém, é conhecido que o
retrovirus responsavel pela FelLV esta fortemente ligado a etiologia da doenga,
sobretudo quando esse desenvolvimento ocorre a partir de linfonodos mediastinicos
em felinos jovens (Cristo et al., 2019; Leite-Filho et al., 2019). Essa classificacéo é

bastante importante, principalmente quando pensamos em prognéstico (Horta et al.,
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2020). Conhecer a extensao, grau de malignidade, de infiltragéo tecidual e prevaléncia
em orgaos especificos podem ajudar o clinico a estabelecer um progndstico adequado
e pensar em uma abordagem terapéutica congruente.

Nos pulmdes, havia atelectasia multifocal acentuada (Figura 4.A),
acompanhada de hemorragia multifocal moderada (Figura 4.B), deposi¢cao de material
amorfo eosinofilico no interior dos alvéolos e congestao difusa discreta. No coragao,

foram observadas areas de necrose flocular multifocais moderadas (Figura 4.C).

Figura 4 — Felino, fémea, SRD, 1 ano, FelLV positiva e diagnosticada com linfoma

linfoblastico mediastinico. Fotomicrografias da avaliagao histopatologica.

A) Pulm&o demonstrando atelectasia acentuada dos alvéolos (HE, 10x).
B) Area de hemorragia pulmonar, marcada pela deposicdo de eritrocitos
no interior dos alvéolos (HE, x10) C) Necrose de cardiomiécitos multifocal
moderada (HE, 40x). D) Figado, evidenciando uma degeneragao
hepatocelular centrolobular e, em detalhe, vacuolizagao citoplasmatica
dos hepatdcitos (HE, 10x).

Fonte: Arquivo HVU (2024).

A massa localizada na regido mediastinica, em continua expanséo, exerce
pressdo sobre as estruturas presentes na cavidade toracica, incluindo o parénquima

pulmonar, vasos que irrigam tecidos vitais e até mesmo o coragao, conforme descrito
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por Cristo et al. (2019). A compressao dos pulmbdes exercida por massas tumorais ou
presenca de liquido na cavidade toracica pode ser uma das causas de atelectasia
compressiva (Loewen e Bach, 2022), na qual ocorre o colapso dos alvéolos
pulmonares. Além disso, a pressao exercida sobre vasos sanguineos, como as
artérias coronarias, pode resultar em areas de isquemia. A isquemia, por sua vez,
pode levar a um comprometimento do suprimento sanguineo e oxigénio para os
tecidos afetados, resultando em necrose tecidual subsequente (Zachary, 2018).

No figado foi observada uma degeneracdo hepatocelular centrolobular difusa
moderada (Figura 4.D), caracteristica essa que pode estar associada a insuficiéncia
cardiaca, ocasionada pelo tamponamento cardiaco exercido pela massa neoplasica e
pelas areas de necrose no coragdo. Anatomicamente, a por¢cao central dos lobulos
hepaticos recebe menor concentragdo de oxigénio, por conta disso em quadros de
insuficiéncia cardiaca ou anemia por exemplo, essa porgao dos lobulos sofre com
degeneragdao antes das areas periféricas, gerando o padrdo de degeneracgao
centrolobular (Zachary, 2018). Nas demais estruturas examinadas, como cérebro,
cerebelo, ovarios, medula 6ssea, musculo esquelético, rins e bago, ndo foram

detectadas alteracdes significativas.

Consideragoes Finais

Através deste relato de caso, foi possivel evidenciar a forte correlagao entre a
infeccdo pelo Virus da Leucemia Felina (FeLV) e o desenvolvimento de Linfoma
Mediastinico em felinos jovens. A apresentacao clinica e os achados patolégicos
reforgam a importancia de considerar essa neoplasia como diagnostico diferencial em
gatos positivos para FelLV, especialmente em paises onde a prevaléncia do virus ainda
€ significativa.

Os resultados da necropsia demonstraram a presenca de uma massa
mediastinal extensa, que causou compressao severa dos pulmdes e dos vasos
toracicos. Essa compressao resultou em atelectasia pulmonar e necrose cardiaca
multifocal, evidenciando a gravidade do envolvimento do sistema respiratorio e
cardiovascular. A efusado pleural, observada durante a radiografia e confirmada na
toracocentese e posteriormente também na necropsia, contribuiu para o agravamento
da dispneia e da condicdo geral do paciente. As lesdes no figado, associadas a
insuficiéncia cardiaca secundaria ao tamponamento, ressaltam o impacto sistémico

das neoplasias mediastinais avancadas. Este caso destaca a necessidade de
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compreender as implicagdes das lesbes secundarias em felinos com linfoma
mediastinico, fornecendo uma visdo abrangente das consequéncias patoldgicas e

sistémicas dessa condigao.
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