
Pesq. Vet. Bras. 34(9):869-873, setembro 2014

869

RESUMO.- A infecção pelo vírus da imunodeficiência felina 
(FIV) em gatos domésticos é caracterizada por distúrbios 
imunológicos, que geralmente se manifestam tardiamente 
na doença. Semelhante à infecção pelo vírus da imunode-

ficiência humana (HIV) em humanos, a infecção pelo FIV 
geralmente está associada a infecções oportunistas e ao de-
senvolvimento progressivo de nefropatia. Portanto, o obje-
tivo do presente estudo foi avaliar as alterações histopato-
lógicas em rins de 10 gatos experimentalmente infectados 
pelo FIV submetidos a eutanásia 60 meses após a inocula-
ção viral. Nos rins de 100% dos gatos infectados pelo FIV fo-
ram visualizadas lesões glomerulares e tubulointersticiais. 
As lesões glomerulares eram caracterizadas principalmen-
te por espessamento global ou segmentar da membrana 
basal glomerular (glomerulonefrite membranosa). Glome-
ruloesclerose e, em dois casos, proliferação de células epi-
teliais intraglomerulares (crescente glomerular), também 
foram observados. Nefrite intersticial linfoplasmocítica foi 
a alteração tubulointersticial mais frequente, visualizada 
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em diferentes intensidades nos rins de 100% dos gatos. Os 
resultados do presente estudo demonstram que o tempo 
prolongado entre a infecção e a avaliação histopatológica 
pode ter sido decisivo para o surgimento das lesões renais 
em todos os gatos infectados pelo FIV e para o agravamento 
dessas lesões em alguns gatos.
TERMOS DE INDEXAÇÃO: Doenças de gatos, glomerulonefrite, ne-
fropatia, síndrome da imunodeficiência felina.

INTRODUÇÃO
O vírus da imunodeficiência felina (FIV) é um lentivírus que 
afeta membros da família Felidae e que, em gatos domésti-
cos, é um importante agente responsável pela imunodefi-
ciência adquirida. No Brasil, desde sua primeira descrição 
(Hagiwara et al. 1993), o FIV tem sido detectado em gatos 
domésticos de diversas regiões, principalmente no Sudes-
te do País, sendo que, em outras regiões, sua prevalência é 
desconhecida (Teixeira et al. 2012).

A síndrome da imunodeficiência felina é comparável à 
infecção humana pelo vírus da imunodeficiência humana 
(HIV), além de ser reconhecida como um potencial mode-
lo animal para o estudo do HIV (Bendinelli et al. 1995). Os 
principais mecanismos de disfunção imunológica nos gatos 
infectados pelo FIV são a redução no número de linfócitos T 
CD4+ circulantes, a diminuição da proporção entre células 
T CD4+/CD8+ e suas consequências (Torten et al. 1991).

Clinicamente, a infecção pelo FIV em gatos aumenta o 
risco de desenvolvimento de infecções oportunistas, doen-
ça renal, alterações neurológicas e neoplasias (Hartmann 
2011). A imunodeficiência adquirida se manifesta mais tar-
diamente, geralmente aos 4 a 6 anos de idade ou mais, e 
frequentemente aparece na forma de gengivite e estomati-
te, rinite crônica, linfadenopatia, perda de peso e glomeru-
lonefrite imunomediada (Hosie et al. 2009).

Lesões renais caracterizadas por alterações glomerula-
res e tubulointersticiais, semelhantes àquelas relatadas em 
humanos infectados pelo HIV, têm sido descritas em gatos 
natural e experimentalmente infectados pelo FIV (Poli et 
al. 1993, Poli et al. 2012). Em gatos experimentalmente in-
fectados pelo FIV e avaliados até 36 meses após a infecção, 
as alterações glomerulares, caracterizadas principalmente 
por espessamento do mesângio, com ou sem glomeruloes-
clerose segmentar, estavam presentes em 51% dos casos 
analisados, ao passo que as lesões intersticiais foram me-
nos frequentes (Poli et al. 2012). Nos gatos naturalmente 
infectados foram mais frequentes as lesões glomerulares 
(85,7%) e tubulointersticiais, embora estas alterações po-
deriam, também, em alguns animais, estar relacionadas à 
idade mais avançada (Poli et al. 2012). Uma vez que a evo-
lução clínica da infecção pelo FIV é geralmente longa (Ho-
sie et al. 2009), o objetivo do presente estudo é avaliar as 
lesões renais em gatos após um longo período (60 meses) a 
partir da infecção experimental pelo subtipo B do FIV.

MATERIAL E MÉTODOS
Dez gatos (cinco machos e cinco fêmeas) foram utilizados no pre-
sente estudo, eram provenientes de um estudo prévio com FIV 
(Zanutto et al. 2011). Os animais foram mantidos no Centro de 

Estudos de Doenças de Cães e Gatos do Departamento de Clínica 
Médica da Faculdade de Medicina Veterinária (FMVZ), da Univer-
sidade de São Paulo (USP). Aos oito meses de idade, os 10 gatos 
foram inoculados por via intravenosa com 1,0 ml de sangue total 
proveniente de um gato naturalmente infectado pelo FIV, com si-
nais clínicos e reagente ao teste imunoenzimático (Snap-Combo® 
FIV-FeLV, Idexx Laboratories). Por meio de nested-PCR e sequen-
ciamento da região p17-p24 do gene gag (Lara et al. 2007), con-
firmou-se que a estirpe utilizada pertencia ao subtipo B do FIV. A 
infecção dos gatos foi confirmada pela soroconversão e confirma-
ção pela amplificação do material genético por nested-PCR prove-
niente de linfócitos periféricos.

Aos 60 meses após a inoculação viral todos os gatos experi-
mentalmente infectados foram eutanasiados e submetidos à ne-
cropsia, na qual foram coletadas amostras dos rins e fixadas em 
metacarn. Após a fixação, as amostras foram desidratadas em so-
luções crescentes de álcool etílico, diafanizadas em xilol e incluí-
das em parafina. Cortes de 5µm foram corados por Hematoxilina 
e Eosina (HE), pela técnica do Ácido Periódico de Schiff (PAS) e 
do Ácido Periódico Prata Metenamina (PAMS). O presente estudo 
foi aprovado pela Comissão de Ética no uso de animais (CEUA) da 
FMVZ-USP, protocolado sob o número 1665/2009.

Para a classificação da glomerulonefrite foram adotados os 
critérios descritos por Maxie & Newman (2007). As lesões no 
interior dos glomérulos foram caracterizadas como globais, em 
que todo o glomérulo estava afetado, ou segmentares, nas quais 
o glomérulo foi parcialmente afetado; e a distribuição da glome-
rulonefrite em difusa ou multifocal. Assim, a classificação para 
a glomerulonefrite utilizada no presente estudo foi: segmentar/
multifocal (+ leve); global/multifocal (++ moderada); e global/
difusa (+++ acentuada). A glomeruloesclerose foi classificada, 
quanto à sua distribuição, em: focal (um a três glomérulos afeta-
dos/+); multifocal (mais de três glomérulos afetados/++); e difu-
sa (todos os glomérulos afetados/+++). As alterações tubulares e 
intersticiais foram classificadas em: + leves; ++ moderadas; e +++ 
acentuadas.

RESULTADOS
Dos 10 gatos experimentalmente infectados pelo FIV, dois 
animais (Gatos 2 e 8) apresentaram alterações macroscó-
picas significativas nos rins, caracterizadas por superfície 
irregular.

Microscopicamente, 100% dos animais experimental-
mente infectados pelo FIV apresentaram lesões em ambos 
os rins. Lesões glomerulares estavam presentes em 100% 
dos gatos infectados pelo FIV (Quadro 1). As lesões glo-
merulares, evidenciadas pelas colorações de PAS e PAMS, 
eram caracterizadas pelo espessamento global ou segmen-
tar da membrana basal dos glomérulos (Fig.1), caracteri-
zando glomerulonefrite membranosa. Os Gatos 1, 2, 6, 7, 
8 e 10 (60%) apresentaram graus variados de glomerulo-
esclerose global multifocal, com diminuição de tamanho 
dos glomérulos associada à hialinização, caracterizada por 
aumento no tecido conjuntivo fibroso intraglomerular e na 
matriz mesangial e resultante perda de capilares glomeru-
lares. Nos rins dos Gatos 2 e 8 observou-se também hiper-
trofia e proliferação de células epiteliais que revestem in-
ternamente a cápsula de Bowman (crescente glomerular) 
(Fig.2) e que frequentemente comprimia o tufo glomerular. 
Alguns gatos (Gatos 1, 4, 6 e 7) também apresentaram hi-
pertrofia do epitélio parietal.

Em relação às lesões tubulointersticiais, 100% dos gatos 
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infectados pelo FIV apresentaram pelo menos um tipo de 
alteração (Quadro 2). Em todos os gatos avaliados, obser-
vou-se nefrite intersticial linfoplasmocitária, com variados 
graus de intensidade e diferentes distribuições, o que fre-

quentemente estava intimamente associado aos gloméru-
los (Fig.3). Nos Gatos 2, 4, 7, e 8, a nefrite intersticial linfo-
plasmocitária era moderada, com distribuição multifocal a 
coalescente e associada à fibrose intersticial em dois casos 

Quadro 1. Lesões glomerulares em rins de gatos 
experimentalmente infectados pelo vírus da

 imunodeficiência felina (FIV)

	Gato	 Glomerulonefrite	 Glomeruloes-	 Crescente	 Hipertrofia de
		  membranosaa	 clerose globalb	 glomerularc	 células parietaisc

	 1	 +	 +	 -	 +
	 2	 ++	 ++	 +	 +
	 3	 +	 -	 -	 -
	 4	 +	 -	 -	 +
	 5	 +	 -	 -	 -
	 6	 +	 +	 -	 +
	 7	 ++	 +	 -	 +
	 8	 ++	 ++	 +	 +
	 9	 +	 -	 -	 -
	 10	 +	 ++	 -	 -
a Classificação da glomerulonefrite membranosa: + leve (segmentar/mul-

tifocal), ++ moderada (global/multifocal), +++ acentuada (global/difu-
sa); b Distribuição da glomeruloesclerose global: + focal; ++ multifocal, 
+++ difusa; c - alteração ausente, + alteração presente.

Quadro 2. Lesões intersticiais e tubulares em rins de gatos 
experimentalmente infectados pelo vírus da

 imunodeficiência felina (FIV)

	Gato	 Lesões intersticiais	 Lesões tubulares
		  Nefrite intersticial	 Fibrose	 Dilatação	Material proteiná-	Calcificação
		  linfoplasmocitária	intersticial	 tubular	 ceo intratubular

	 1	 +	 -	 ++	 +	 -
	 2	 ++	 ++	 ++	 ++	 ++
	 3	 +	 -	 -	 -	 -
	 4	 ++	 -	 +	 +	 +
	 5	 +	 -	 +	 ++	 +
	 6	 +	 -	 -	 ++	 +
	 7	 ++	 -	 -	 -	 +
	 8	 ++	 ++	 ++	 ++	 +
	 9	 +	 -	 -	 +	 -
	 10	 +	 -	 -	 +	 -

- Alteração ausente, + leve, ++ moderada, +++ acentuada.

Fig.3. Nefrite intersticial linfoplasmocitária associada aos glo-
mérulos, no rim de Gato 2. Nota-se também acentuado es-
pessamento da membrana basal dos glomérulos (seta), assim 
como início de glomeruloesclerose global (asteriscos) e dila-
tação tubular multifocal moderada. HE, Barra: 100µm.

Fig.1. Glomerulonefrite membranosa global, no rim de Gato 2. No-
ta-se espessamento de membrana basal em todo o glomérulo. 
PAS, Barra: 50µm.

Fig.2. Proliferação de células epiteliais intraglomerulares, no rim 
de Gato 2. HE, Barra: 50µm.

Fig.4. Nefrite intersticial linfoplasmocitária com células de Mott 
(setas), no rim de Gato 4. HE, Barra: 50µm.
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(Gatos 2 e 8). Nos demais animais, a nefrite intersticial lin-
foplasmocitária era multifocal leve. Nos Gatos 2, 4 e 7 havia 
raros plasmócitos com grânulos eosinofílicos intracitoplas-
máticos (corpúsculos de Russel), que conferiam aspecto de 
mórula às células (células de Mott) (Fig.4). No que tange às 
alterações tubulares, foram observados dilatação tubular 
em 50% dos gatos infectados; material proteináceo no inte-
rior de túbulos em 80% e calcificação em 60%. Calcificação 
tubular estava presente principalmente em túbulos da re-
gião medular, sendo que, no Gato 2, essa alteração também 
estava presente no interior de glomérulos. Adicionalmente, 
nos Gatos 6 e 10 visualizou-se congestão difusa acentuada.

DISCUSSÃO
O presente estudo descreve as alterações histopatológicas 
dos rins de gatos aos 60 meses após a infecção experimen-
tal pelo FIV subtipo B, o mais frequente no Brasil (Teixeira 
et al. 2012). Lesões renais foram encontradas em 100% dos 
animais infectados pelo FIV, com alterações glomerulares 
em graus variados em todos os gatos, as quais eram carac-
terizadas por espessamento da membrana basal dos glo-
mérulos (glomerulonefrite membranosa). Diferentemente, 
em gatos naturalmente infectados pelo FIV, a glomerulone-
frite era predominantemente do tipo mesangioprolifera-
tiva ou membranoproliferativa (Poli et al. 1993, Poli et al. 
2012). No presente estudo, aumento no número de células 
do tufo glomerular não foi observado. Em gatos experimen-
talmente infectados com os subtipos A; B; e A + B foram 
visualizadas alterações glomerulares em 51% dos animais 
(Poli et al. 2012), ao passo que, no presente estudo, estas 
alterações foram observadas em 100% dos gatos infecta-
dos. A glomeruloesclerose, visualizada em 60% dos gatos 
experimentalmente infectados pelo FIV, era multifocal e 
predominantemente global, envolvendo todo o glomérulo. 
Diferentemente, no estudo de Poli et al. (2012), nos gatos 
experimentalmente e naturalmente infectados foi observa-
da glomeruloesclerose segmentar, a qual afetava parcial-
mente os glomérulos.

Um achado nos glomérulos de dois gatos experimen-
talmente infectados pelo FIV foi a proliferação de células 
epiteliais na superfície interna da cápsula de Bowman. É 
a primeira descrição de alterações caracterizadas por hi-
perplasia e hipertrofia de células epiteliais intraglomeru-
lares em gatos infectados pelo FIV. Poli et al. (1993) des-
crevem, em alguns gatos, a presença de células do epitélio 
visceral proeminentes contendo gotículas de proteínas. Em 
humanos, a lesão hiperplásica no interior dos glomérulos, 
caracterizada como crescente ou pseudocrescente glome-
rular, é extremamente frequente nas duas doenças renais 
mais comuns associadas ao HIV, que são a glomerulopatia 
colapsante, conhecida como nefropatia associada ao HIV 
(HIVAN); e a glomerulonefrite imunomediada, conhecida 
como HIVICK (HIV immune-complex kidney disease) (Bru-
ggeman & Nelson 2009). As crescentes glomerulares são 
comumente encontradas nas doenças glomerulares imu-
nomediadas, incluindo a HIVICK, ao passo que as pseu-
docrescentes glomerulares são características na HIVAN 
(Bruggeman & Nelson 2009). Originalmente, acreditava-se 
que as crescentes eram compostas por células parietais 

proliferadas, ao passo que as pseudocrescentes provavel-
mente se originavam de células epiteliais viscerais (podó-
citos). Entretanto, ainda há controvérsias a respeito da ori-
gem das células hiperplásicas no interior dos glomérulos 
(Bruggeman & Nelson 2009). Alguns estudos, nos quais 
marcadores celulares foram utilizados, sugerem que as cé-
lulas presentes nas pseudocrescentes na HIVAN e em ou-
tras glomerulopatias colapsantes se originem das células 
epiteliais parietais e não dos podócitos (Nagata et al. 1998, 
Dijkman et al. 2006), ao passo que os podócitos também 
podem contribuir, de certa maneira, para a formação das 
crescentes glomerulares (Thorner et al. 2008, Sistani et al. 
2012). Os resultados conflitantes caracterizados pela de-
tecção de alguns marcadores específicos de podócitos nas 
crescentes glomerulares e não detecção de outros poderia 
ser explicado pela diferenciação dos podócitos e perda de 
alguns marcadores específicos com a progressão da doença 
(Sistani et al. 2012). A origem da formação epitelial intra-
glomerular observada em alguns gatos do presente estudo 
ainda deve ser estabelecida.

Alterações tubulointersticiais também foram frequen-
tes. Todos os gatos infectados pelo FIV apresentaram ne-
frite intersticial linfoplasmocitária, que variou, em intensi-
dade, de leve a moderada. As alterações tubulointersticiais 
foram mais frequentes em gatos naturalmente infectados 
quando comparadas ao grupo de animais experimental-
mente infectados (Poli et al. 2012). Em 80% dos gatos in-
fectados foi visualizado material proteináceo no interior de 
túbulos, que estava ou não associado a dilatação tubular. 
Embora não tenha sido verificada associação entre azo-
temia e a infecção natural pelo FIV em gatos, uma grande 
proporção de animais com proteinúria foi observada nos 
gatos infectados pelo FIV, quando comparados a gatos não 
infectados (Baxter et al. 2012).

A alta proporção, no presente estudo, de gatos que apre-
sentaram alterações glomerulares e tubulointersticiais 
provavelmente está relacionada ao tempo entre a infecção 
nos animais e a avaliação histopatológica. Poli et al. (2012) 
avaliaram gatos experimentalmente infectados aos 12, 24 
e 36 meses após a infecção e a incidência das lesões apa-
rentemente não estava relacionada com o subtipo viral e 
ao menor número de animais nesse estudo. No presente 
estudo, a avaliação dos rins dos gatos se deu aos 60 meses 
após a infecção, o que pode ter contribuído para a evolução 
e intensificação das lesões glomerulares. Nos gatos natural-
mente infectados, com idade média de oito anos, alterações 
glomerulares foram detectadas em 85,7% dos animais; 
entretanto, em alguns animais, essas alterações poderiam 
estar relacionadas com a idade mais avançada (Poli et al. 
2012).

As causas da nefropatia em gatos infectados pelo FIV 
ainda não estão totalmente esclarecidas. Antígenos virais 
foram detectados em células epiteliais tubulares, assim 
como em células inflamatórias intersticiais e células glo-
merulares, sugerindo uma possível ação direta do FIV na 
indução de lesão renal (Poli et al. 1995a). Adicionalmente, 
a deposição de imunocomplexos no tecido renal provavel-
mente esteja relacionada ao dano tecidual renal (Poli et al. 
1995b). Nas doenças renais associadas ao HIV, evidências 
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sustentam que a infecção direta das células do parênquima 
renal está relacionada às lesões na HIVAN, embora as res-
postas imunológicas locais e sistêmicas também possam 
contribuir para a formação dessas lesões renais (Brugge-
man & Nelson 2009). Na HIVICK, as lesões renais estão re-
lacionadas à glomerulonefrite imunomediada e, muitas ve-
zes, está associada a coinfecções (Cohen & Kimmel 2008). 
Em gatos, as glomerulonefrites podem também estar asso-
ciadas à infecção pelo vírus da leucemia felina (FeLV) (Glick 
et al. 1978) e da peritonite infecciosa felina (Hayashi et al. 
1982).

O presente estudo permite concluir que todos os gatos 
experimentalmente infectados pelo FIV subtipo B, apresen-
taram alterações renais 60 meses após a infecção, as quais 
foram caracterizadas predominantemente por glomerulo-
nefrite membranosa associada a glomeruloesclerose e ne-
frite intersticial linfoplasmocitária de intensidade variada. 
Adicionalmente, em dois gatos, foi observada proliferação 
de células epiteliais intraglomerulares (crescente glome-
rular), lesão semelhante à descrita em humanos infectados 
pelo HIV. O tempo entre a infecção pelo FIV e a avaliação 
dos gatos pode ter contribuído para o aparecimento e o 
agravamento das lesões descritas.
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