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RESUMO 

 

O vírus da leucemia felina (FeLV) é um membro da família Retroviridae, pertencente ao 

gênero Gammaretrovírus, o agente está distribuído mundialmente com uma frequência 

variável. O vírus envelopado possui um genoma de RNA fita simples, composto pelos genes 

env, pol e gag, mas apesar da simplicidade da sequência há variações causadas por erros de 

replicação ou combinação com retrovírus endógenos, de modo que o vírus está classificado 

atualmente em quatro subtipos (FeLV-A, FeLV-B, FeLV-C e FeLV-T). A infecção 

progressiva com esse agente apresenta alta morbidade e mortalidade, e tem como 

manifestações clínicas principais as neoplasias (linfoma e leucemia), imunossupressão, 

desordens hematopoiéticas (citopenias) e síndromes neurológicas e reprodutivas.  

Embora as modernas ferramentas de biologia molecular não tenham caracterizado 

completamente os mecanismos pelos quais o vírus exerce seus efeitos, elas auxiliaram a 

identificação de fatores determinantes da patogênese, como as repetições terminais longas que 

atuam sobre a transcrição viral, proteínas de superfície do envelope que influenciam o 

tropismo viral e a ativação de oncogenes causada pela inserção do provírus no genoma 

hospedeiro. Portanto este trabalho tem como objetivo reunir as informações disponíveis a 

respeito das alterações clínico-patológicas induzidas pelo FeLV e os mecanismos que 

determinam essas alterações identificados até o presente momento. 

 

Palavras chave: Retroviridae, gatos, anemia, neoplasia, imunossupressão.  



ABSTRACT 

 

The feline leukemia virus (FeLV) is a member of the Retroviridae family, belonging to the 

genus Gammaretrovirus , the agent is distributed worldwide with a variable frequency . The 

enveloped virus has a single stranded RNA genome consisting of the genes env , pol and gag , 

despite the simplicity of the sequence there are variations caused by errors of replication or 

endogenous retroviruses in combination, so that the virus is currently classified into four 

subtypes (FeLV -A, FeLV -B , FeLV - C, FeLV -T) . The progressive infection with this agent 

has a high morbidity and mortality, and its main clinical manifestations are the tumors 

(lymphoma and leukemia), immunosuppression, hematopoietic disorders (cytopenias) and 

reproductive and neurological syndromes. 

Although the modern tools of molecular biology have not fully characterized the mechanisms 

by which the virus exerts its effects, they helped to identify determinants of pathogenesis, such 

as the long terminal repeats that act on viral transcription, envelope surface proteins that 

influence the viral tropism and oncogene activation caused by the insertion of the provirus 

into the host genome. Therefore this study aims to gather the available information about the 

clinical and pathological changes induced by FeLV and mechanisms that determine these 

changes identified until the present moment. 

 

Keywords: Retroviridae, cats, anemia, neoplasia, immunosuppression.  
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FIV Vírus da Imunodeficiência Felina 

FLVCR Receptor de FeLV-C 

FSV Vírus Sincicial Felino 

IFA Imunofluorescência direta 
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1. INTRODUÇÃO 

 

O vírus da Leucemia Felina (FeLV) foi descoberto em 1964 por Willian Jarrett e 

colaboradores durante a investigação de casos de linfossarcoma em gatos no Oeste da 

Escócia, quando partículas virais foram observadas através de microscopia eletrônica 

brotando da membrana de linfoblastos malignos (JARRETT et al., 1964). As retroviroses em 

geral começaram a ser caracterizadas apenas a partir de 1970, depois da descoberta da enzima 

transcriptase reversa por Temim e Baltimore (LEIS, AIYAR & COBRINIK, 1993). 

Posteriormente a isso, o extrato do tumor livre de células contendo o agente dos felinos 

descoberto em 1964 demonstrou que este era o primeiro retrovírus felino identificado 

(JARRETT, 1999).  

Devido à patogenicidade deste agente, após sua descoberta, ele foi considerado 

responsável pela maioria das mortes por doenças e síndromes clínicas que outros agentes 

isolados infectando gatos. O vírus foi indicado como causador de um terço das mortes por 

neoplasia e um grande número mortes devido a anemia e infecções secundárias, causadas pelo 

seu efeito supressivo sobre a medula óssea e órgãos linfóides (HARTMANN, 2011).  

Relata-se que a prevalência da infecção viral tem decrescido nos últimos 20 anos 

devido à implementação de programas de diagnóstico e vacinação (LEVY et al., 2008). Mas 

estudos de prevalência, em sua maioria, são baseados na detecção do antígeno p27 no sangue 

de gatos virêmicos, o que pode estar subestimando a importância do vírus, pois sua patogenia 

permite a existência de gatos avirêmicos e que abrigam o provírus (HARTMANN, 2012). 

Portanto para determinar a prevalência verdadeira da infecção, considerando animais com 

infecção progressiva e latente, devem ser realizados estudos combinando métodos de 

diagnóstico que detectem além da presença de antígeno a presença do material genético do 

vírus. 
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2. EPIDEMIOLOGIA 

 

O FeLV está disseminado em vários países e conforme estudos epidemiológicos, sua 

ocorrência varia de acordo com a localização geográfica (COELHO et al., 2011). Essas 

diferenças relatadas podem ser associadas a circunstâncias socioculturais, que determinam o 

estilo de vida e origem dos gatos e as possibilidades de interação entre infectados e não 

infectados (ARJONA et al., 2000). O tipo de teste utilizado para determinar a prevalência 

também interfere na análise devido à variação de sensibilidade e especificidade de cada 

metodologia em detectar os infectados (FIGUEIREDO & JUNIOR, 2011). 

Em um estudo sobre a dinâmica dos retrovírus felinos dentro de uma população de 

gatos, foi gerado um modelo determinístico de uma população infectada simultaneamente 

pelo Vírus da Imunodeficiência Felina (FIV) e FeLV, demonstrando o comportamento dos 

vírus. Uma vez introduzidos na população, o FIV se dissemina e é mantido enquanto FeLV 

pode desaparecer ou persistir, mas os vírus não induzem a extinção da população 

(COURCHAMP et al., 1997). Em outro estudo sobre a epidemiologia do FeLV dentro de três 

populações de gatos com diferentes tamanhos, densidade de animais e conexão entre os 

grupos de gatos e populações adjacentes, a prevalência entre as populações se mostrou 

diferente, sendo que em uma delas o vírus não persistiu, corroborando com o modelo de 

Courchamp, o que foi associado ao tamanho da população e isolamento dos animais 

(FROMONT et al., 1997). 

Em muitos estudos para determinação de prevalência também há a avaliação de 

fatores de risco para infecção por FeLV, onde se aponta maior risco de resultado positivo para 

FeLV nos machos (FUCHS, BINZEL & LONSDORFER, 1994; ARJONA et al., 2000; 

LEVY et al., 2006; GLEICH, KRIEGER & HARTMANN, 2009; BANDE et al., 2012), 

embora essa variável não tenha sido associada significativamente com a infecção (LEE et al., 

2012; BANDECCHI et al., 1992). A idade também pode ser apresentada como fator de risco 

(Arjona, 2000; Levy, 2006; Bande, 2012) ao contrário de outro estudo (Gleich, 2009) onde a 

idade não foi relacionada à infecção pelo FeLV e foi justificado pela assistência veterinária 

imediata aos infectados aumentando sua sobrevida tornando a eutanásia dos assintomáticos 

incomum. O modo de vida dos animais também é um fator associado a infecção, gatos não 

confinados com acesso a rua tem maior risco de serem positivos (FROMONT, ARTOIS & 

PONTIER, 1998;  FUCHS, BINZEL & LONSDORFER, 1994; LEVY et al., 2006). O risco é 

maior também para indivíduos que compartilham o ambiente com outros gatos, seguido dos 

abrigos para animais, pois a lotação aumenta o contato direto entre gatos, favorece o 
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compartilhamento de vasilhas, o aumento da densidade eleva o estresse dos animais e a 

higiene do ambiente pode ser negligenciada (FROMONT, ARTOIS & PONTIER, 1998; 

BANDE et al., 2012). 

Em pesquisas de prevalência de FeLV, nota-se uma frequência superior em grupos 

de animais doentes (HOSIE, ROBERTSON & JARRETT, 1989; UELAND & LUTZ, 1992; 

ARJONA et al., 2000). E existem alguns trabalhos que investigam a correlação do FeLV com 

aspectos clínicos.  

Os achados laboratoriais são variáveis. Há associação estatisticamente significativa 

entre a infecção pelo FeLV e alteração nas contagens de eritrócitos e leucócitos 

(predominantemente neutrófilos e linfócitos), onde os achados mais frequentes são anemia, 

leucopenia, neutropenia (ARJONA et al., 2000 COLLADO et al., 2012; GLEICH & 

HARTMANN, 2009),  também há relato de maior risco de  trombocitopenia e linfocitose 

(GLEICH & HARTMANN, 2009). Em contrapartida, um estudo onde se acompanhou a 

progressão da doença não foi verificado o desenvolvimento de leucopenia, neutropenia ou 

linfopenia nos gatos infectados (HOFMANN-LEHMANN et al., 1997). Na bioquímica 

sanguínea, os valores de ureia e creatina dos gatos infectados não demonstrou diferença 

significativa entre os valores dos animais negativos para FeLV (ARJONA et al., 2000). Ao 

contrário, Hofmann-Lehmann e colaboradores (1997), verificaram que gatos positivos 

apresentaram alteração significativa nas mensurações de aspartato aminotransferase (AST) e 

ureia. 

 

2.1. Frequência do vírus no Mundo 

 

Em 2004, na América do Norte foi utilizado o resultado dos testes de ensaio 

imunoenzimático, Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA), para FIV e FeLV de 

18038 gatos coletados em clínicas veterinárias e abrigos para determinar a prevalência destes 

vírus, conforme os resultados 2,3% deles eram positivos para FeLV, 2,5% para FIV e 0,3% 

positivos para ambos (LEVY et al., 2006). Nos Estados Unidos, em outro estudo para 

determinação de prevalência de FIV e FeLV em gatos errantes, 733 da Carolina do Norte e 

1143 da Flórida foram avaliados e apresentaram frequências de 5,3% de gatos infectados por 

FeLV e 2,3% infectados por FIV, e 3,7% infectados por FeLV e 4,3% infectados por FIV, 

respectivamente (LEE et al., 2002). Em um dos últimos estudos publicados sobre prevalência 

no continente americano, amostras de sangue de 227 gatos em Merida no México foram 

coletadas para análise sorológica de FIV, FeLV e Dirofilaria immitis gerando uma 
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prevalência de 7,5% para o FeLV (ORTEGA-PACHECO et al., 2013). Em Granada foi 

realizado estudo para determinar a prevalência de FIV e FeLV em 237 amostras de soro, de 

gatos ferais e domésticos, analisadas por ELISA, a prevalência de FeLV foi 0% (fato 

associado ao isolamento dos animais na ilha) e FIV 19% (MOFYA et al., 2008). Assim como 

na Ilha Isabela em Galápagos, onde 52 amostras de sangue foram analisadas por sorologia e 

em nenhuma delas foi detectado antígeno de FeLV ou anticorpos para FIV e Coronavírus 

Felino (FCov) (LEVY et al., 2008). Evidenciando a localização geográfica como um fator de 

influência sobre a frequência da doença e o isolamento de uma região como sendo um 

importante ponto de controle da disseminação do agente infeccioso.  

Na Europa, há grande quantidade de estudos sobre a frequência de FeLV nas 

populações de gatos. No Reino Unido, amostras de sangue de 1204 gatos doentes e 1007 

gatos saudáveis foram analisadas por sorologia, 19% dos gatos doentes e 6% dos saudáveis 

foram positivos para o FIV enquanto 18% dos doentes e 5% dos saudáveis apresentaram 

FeLV (HOSIE, ROBERTSON & JARRETT, 1989). Em outro estudo mais recente no Reino 

Unido, foram avaliados através de sorologia 517 gatos abandonados recolhidos pelo hospital 

da RSPCA, onde verificou-se que 3,5% deles eram positivos para FeLV, dentro deste 

percentual 1,4% eram gatos hígidos e 6,9% doentes (MUIRDEN, 2002). Na Alemanha foram 

testados 17462 gatos para determinar a prevalência de FIV e FeLV por sorologia, resultando 

em 3,2% de FIV e 3,6% de FeLV (GLEICH, KRIEGER & HARTMANN, 2009). Em outro 

estudo  no sul da Alemanha os pesquisadores verificaram a prevalência do FeLV por ELISA 

(detecção de antígeno p27) e ELISA indireto (anticorpo anti-p45) para determinação da 

prevalência e os testes de reação em cadeia da polimerase (PCR) do sangue para detectar 

ácido desoxirribonucleico (DNA) proviral e ácido ribonucleico (RNA) por PCR da saliva de 

495 gatos. Foi constatado 1,8% de animais com infecção progressiva e 1,2% com infecção 

latente por FeLV (ENGLERT et al., 2012), uma baixa prevalência em decorrência dos 

programas de prevenção aplicados no país. 

Na Itália 277 gatos doentes foram testados através de exame sorológico para FIV e 

FeLV, 24% se apresentaram FIV positivo e 18% FeLV positivo (BANDECCHI et al., 1992). 

Na Noruega o soro de 224 gatos de diferentes origens (90 amostras de um banco de soro da 

Norwegian College of Veterinary Medicine coletado entre 1983 e 1989, 67 soros enviados por 

clínicos veterinários e 67 de gatos submetidos a eutanásia), foram classificados entre saudável 

e doente, e posteriormente testados para FIV e FeLV sendo que 2,2% dos doentes e 1,2% dos 

saudáveis apresentaram antígenos de FeLV (UELAND & LUTZ, 1992). Em Portugal, as 

amostras de 231 gatos em 27 colônias foram utilizadas para determinar a prevalência de 
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diversos agentes infecciosos e parasitários (FIV, FeLV, FCov, Leishmania, Toxoplasma, 

parasitas intestinais, Otodectes e fungos dermatófitos), a prevalência de FeLV foi estimada 

em 7,1% (DUARTE et al., 2010). Na Finlandia a prevalência de FIV e FeLV utilizando 

ELISA em 196 amostras de soro de gatos errantes demonstrou 6% de gatos FIV positivos e 

1% FeLV positivos (SUKURA, SALMINEN & LINDBERG, 1992) 

Na Ásia foi avaliada a presença de vírus felinos na região sul do Vietnam em 1998 e 

comparou-se com o resultado da área norte do país, previamente estudada em 1997. Nesse 

estudo, dos 50 gatos domésticos e 4 leopardos (Felis bengalensis) utilizados, nenhum dos 

felídeos em ambas a regiões foram positivos para o antígeno de FeLV (NAKAMURA et al., 

2000). Em Taiwan, foi analisada a prevalência de FIV, FeLV e Vírus Sincicial Felino (FSV) 

através de coleta de sangue de 75 gatos vindos de hospitais veterinários, gatis e abrigos para 

análise por imunofluorescência direta (IFA) e ELISA, resultando em 4% de FIV, 28% de FSV 

e 1,3% de FeLV (LIN et al., 1995). No Japão, um estudo de soroprevalência de FeLV, FIV, 

Toxoplasma gondii e Bartonella henselae demonstrou que 2,9% dos gatos avaliados eram 

FeLV positivo (MARUYAMA et al., 2003) 

Na África, pesquisadores egípcios determinaram uma frequência de 4,6% de gatos 

positivos para FeLV através da análise sorológica de 174 gatos ferais do Cairo (AL-

KAPPANY et al., 2010), e na Etiópia não foi detectada presença de FIV e FeLV em 41 

amostras analisadas por sorologia (TIAO et al., 2012).  

A Oceania conta com estudos realizados na Austrália e Nova Zelândia. Em Sydney 

foram utilizadas amostras de 200 gatos com mais de um ano aparentemente saudáveis 

coletados em clínicas onde realizaram procedimentos de rotina para analisar a prevalência de 

FIV e FeLV comparada a uma população de 894 gatos predominantemente doentes 

submetidos aos testes pelos clínicos, determinando uma prevalência de até 2% de FeLV e 

7,5% de FIV nos saudáveis e 1,4% de FeLV e 20,8% de FIV nos doentes (MALIK et al., 

1997). Na Nova Zelândia, 200 amostras de sangue coletadas para pesquisa de Mycoplasma sp 

em gatos domésticos foram analisadas concomitantemente para avaliar presença de FIV e 

FeLV por sorologia, resultando em frequências de 10% e 5,5%, respectivamente (JENKINS et 

al., 2013). 

 

2.2. Frequência do vírus no Brasil 

 

No Brasil também foram realizados diversos estudos em diferentes regiões do país 

com o objetivo de investigar a frequência da doença. No estudo de maior amplitude 
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geográfica, utilizando amostras de sangue colhidas por clínicos veterinários dos estados de 

São Paulo, Minas Gerais, Paraná, Rio de Janeiro, Rio Grande do Sul, Pernambuco, Bahia e 

Ceará, foram analisadas 1952 amostras de esfregaços de sangue de felinos por IFA para a 

detecção de antígenos do FeLV. O resultado foi uma frequência variável de 0 a 34,9% de 

animais positivos para o FeLV, a frequência total foi de 6,04% e a cidade de São Paulo 

apresentou a frequência de 6,2% (HAGIWARA, JUNQUEIRA-JORGE & STRICAGNOLO,  

2007). 

Em estudos feitos em São Paulo, utilizando análise imunoenzimática de 4357 

amostras da população de gatos atendidos no Hospital Universitário da Universidade do 

Anhembi Morumbi, no período entre 2003 a 2011, foram identificados 0,78% de amostras 

positivas para FIV e 0,36% positivas para FeLV (SANTOS, 2012). Em 815 amostras de 

sangue de gatos atendidos em clínicas veterinárias do município de São Paulo utilizando o 

esfregaço sanguíneo analisado por IFA, foram identificadas 6,16% de amostras positivas para 

FeLV (JUNQUEIRA-JORGE, 2005). Em 401 animais coletados no município de São Paulo 

submetidos a ELISA para detecção de FIV e FeLV, sendo 123 felinos sadios e 278 felinos 

doentes atendidos no Departamento de Clínica Médica/Hospital Veterinário da FMVZ/USP, 

houve uma frequência 6,5% de amostras FIV positivo entre os sadios e 14% entre doentes; e 

1,6% de FeLV positivos no grupo sadio e 10,8% nos doentes (RECHE, 1997). Amostras de 

302 felinos, 200 do Centro de Controle de Zoonoses de Araçatuba (SP) e 102 de duas 

residências que funcionavam como abrigo, foram analisadas para FIV e FeLV utilizando teste 

imunoenzimático. Nesse caso, obteve-se resultado de 5,63% de positivos para FIV e 0,33% 

positivos para FeLV (SOBRINHO et al., 2011). Essas variações de frequência podem ser 

atribuídas a técnica de detecção empregada bem como o tipo e o tamanho da população 

investigada. 

Analisando os dados de literatura do Rio de Janeiro, uma pesquisa de ocorrência de 

infecção por FeLV no município do Rio de Janeiro e Baixada Fluminense, testando 1094 

esfregaços sanguíneos, obtidos por coletas em clínicas veterinárias, hospitais veterinários, 

abrigos ou domicílios, pela técnica de IFA resultou em 11,52% de gatos positivos, com 

frequência de 11,49% em amostras coletadas no Rio de Janeiro e 11,62% na Baixada 

Fluminense (ALMEIDA, 2009). Em outra pesquisa no município do Rio de Janeiro, foram 

analisadas 126 amostras onde foi possível observar 16,66% das amostras positivas para FIV, 

17,46% positivas para FeLV e 1,58% positivas para ambos  através de um teste comercial 

para detecção das retroviroses em felinos (SOUZA, TEIXEIRA & GRAÇA, 2002). Com o 

mesmo teste comercial 47 gatos errantes capturados no jardim zoológico do Rio de Janeiro 
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foram analisados e 21% das amostras foram positivas para FIV e 0% positivas para FeLV 

(MENDES-DE-ALMEIDA, 2004). 

Em Minas Gerais, foram analisadas 1072 amostras de sangue de gatos domésticos 

coletados aleatoriamente em 9 regiões administrativas da cidade de Belo Horizonte, em 

clínicas veterinárias e Hospital Veterinário Universitário, entre março de 2002 e janeiro de 

2008. A análise, realizada por Nested PCR, detectou 47,5% de animais positivos para FeLV 

(COELHO et al., 2011). Em outro estudo, foram analisadas 145 amostras de sangue de gatos 

domésticos capturados nas ruas de Belo Horizonte onde, pela PCR convencional,  4,14% 

apresentaram resultado positivo para FIV, e entre as 145 amostras coletadas, 40 foram 

separadas aleatoriamente e submetidas ao teste comercial de ELISA onde 32,5% 

apresentaram resultado positivo para o FeLV (TEIXEIRA et al., 2007). No mesmo estado, um 

estudo com 70 amostras de soro coletadas de felinos no Hospital Veterinário da Universidade 

Federal de Uberlândia e 55 no Centro de Zoonoses de Uberlândia demonstrou uma frequência 

total de 12,59% para FeLV, 20% do Centro de Zoonoses e 5,71% do Hospital Universitário 

(BARBOSA, CHRISTIANINE, & WALDEMARIN, 2002). 

Em Brasília, através da PCR foram analisadas 200 amostras de sangue, (84 

residentes da região periurbana de Brasília, 42 animais de um abrigo em Valparaíso e 74 

animais atendidos no Hospital Veterinário de Brasília) onde verificou-se uma frequência total 

de 2% de animais positivos para FIV (0% da região periurbana, 2,7% do hospital e 3,2% do 

abrigo); sendo que em 75% dos infectados foi detectada a co-infecção por FeLV através de 

PCR (MARÇOLA, 2011). Em outro estudo, foram analisadas por PCR, amostras de sangue 

de 267 gatos, sendo 42 amostras de um abrigo próximo de Gama-DF com 38% de animais 

positivos, 138 amostras do Hospital Veterinário da Universidade de Brasília com 28,6% de 

positivos e 87 de animais com acesso a rua em Sobradinho II-Distrito Federal com 0% de 

positivos (AQUINO, 2012). 

No Rio Grande do Sul, de 740 amostras coletadas entre 1992 e 2000, analisadas 

através de IFA para diagnóstico de FeLV resultaram em uma frequência de 29,05% de 

positivos (COSTA et al., 2000). Em 2007, foram coletadas 65 amostras de sangue de gatos 

atendidos no Hospital de Clínicas Veterinárias da UFRGS e Centro Controle de Zoonoses de 

Porto Alegre para realizar teste sorológico comercial para detecção de FIV e FeLV e Nested 

PCR para FIV. Nesse caso, foi possível observar uma frequência de 21,5% de FIV nas 

amostras utilizando a soma dos positivos de ambos os testes, 10,8% FeLV positivos e 6,1% de 

amostras positivas para ambos os vírus (SILVA, 2007). E na coleta de 120 felinos 
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semidomiciliados de Rio Grande e Pelotas para detecção de FeLV por IFA do esfregaço 

sanguíneo foram registrados 38,3% de positivos (MEINERZ et al., 2010).  
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3. ESTRUTURA E CLASSIFICAÇÃO DO VÍRUS 

 

A estrutura básica do genoma da família Retroviridae é similar (DUNHAN & 

GRAHAM, 2008). Os vírions têm de 80 a 100 nm de diâmetro e três camadas, a porção 

interna é formada pelo complexo genoma-nucleoproteína com simetria helicoidal. O genoma 

dos retrovírus é diplóide, composto por duas cópias de RNA fita simples, linear e de sentido 

positivo, envolvido por um capsídeo icosaédrico de cerca de 60 nm de diâmetro, que por sua 

vez é envolvido por um envelope derivado da membrana plasmática da célula do hospedeiro, 

a partir do qual as espículas da glicoproteína de superfície (peplômeros) se projetam 

(MACLACHLAN & DUBOVI, 2010). 

A classificação inicial dos retrovírus baseada em suas espécies hospedeiras, 

morfologia do vírion e morfogênese, determinada por microscopia eletrônica, designa quatro 

tipos de partículas (A, B, C e D) (QUINN et al., 2011). A Família Retroviridae é subdividida 

em duas subfamílias, Orthoretrovirinae e Spumaretrovirinae, e possui sete gêneros, 

Alpharetrovirus, Betaretrovirus, Gammaretrovirus, Deltaretrovirus, Epsiloretrovirus, 

Lentivirus e Spumaretrovirus (MACLACHLAN & DUBOVI, 2010). 

O FeLV é um retrovírus do tipo C, membro do gênero Gammaretrovirus, que infecta 

gatos domésticos e pode infectar outras espécies de felídeos, como Felis silvestres, Felis 

concolor e Lynx pardinus (MILLÁN & RODRIGUEZ, 2009; JESSUP et al 1993; LUACES et 

al 2008). O vírion não defectivo contém três genes: o gene do envelope (env) que codifica a 

glicoproteína de superfície (gp70) e a proteína transmembrana (p15E), o gene de polimerase 

(pol) que codifica a transcriptase reversa, protease e integrase, e o gene de antígeno específico 

do grupo (gag) codificando proteínas estruturais do vírus, a proteína do capsídeo (p27), 

nucleocapsídeo (p10) e matriz (p15c) (DUNHAN & GRAHAM, 2008). Limitando esses 

genes há duas sequências únicas, U5 na região 5’ e U3 na região 3’, que codificam elementos 

que regulam a expressão do gene. Entre U5 e gag está o sítio de ligação do primer e entre env 

e U3 há uma região rica em purinas (polypurine tract), e ainda nas extremidades do RNA 

estão duas sequências repetidas (R) (TEMIM, 1985) 

O genoma de alguns gatos domésticos não infectados possui sequências do Vírus da 

Leucemia Felina Endógeno (enFeLV) em múltiplas cópias dispersas e que apresentam 

homologia com o Vírus da Leucemia Felina Exógeno (exFeLV) que é a retrovirose 

transmitida horizontalmente (ROCA, PECON-SLATTERY & O’BRIEN, 2004). O enFeLV é 

transmitido para a progênie como parte integrante dos cromossomos (KOSHY, GALLO & 

WONG-STAAL, 1980) 
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Há diferentes classes de tamanho do enFeLV conforme a conservação dos genes gag, 

env e pol, gerando uma classe que possui a  sequência próxima ao comprimento total do 

provírus e outra classe de elementos retrovirais truncados delimitados por arranjos em tandem 

de repetições imperfeitas. Os genes pol e a região 5’ env possuem maior grau de conservação, 

refletindo a similaridade geral desta região com o vírus que infectou originalmente o genoma 

do gato e originou esses elementos endógenos, por outro lado há extenso polimorfismo entre 

sequências nas regiões de gag e 3’ env sugerindo que uma diferente pressão evolutiva agiu 

sobre a manutenção desses genes retrovirais no genoma felino. Todavia, apesar da existência 

de múltiplas cópias no genoma, o enFeLV permanece não induzindo a formação de partículas 

virais infecciosas, devido a grandes deleções, alterações em sequências regulatórias ou 

mutação em sequências codificantes (SOE et al 1983; SOE et al 1985). Podem ocorrer 

recombinações entre enFeLV e exFeLV que exercem papel determinante na patogênese da 

doença (ROY-BURMAN, 1995).  

O FeLV pode ser classificado nos subgrupos FeLV-A, FeLV-B, FeLV-C e FeLV-T 

(ANDERSON et al., 2000). Os subgrupos são baseados na sequência env, FeLV-A é o 

subtipo predominante, isolado em todos os animais infectados e transmitido exogenamente 

entre os gatos, o subtipo FeLV-B atinge 50% dos gatos pela recombinação de FeLV-A e 

enFeLV, o subtipo FeLV-C ocorre raramente em gatos infectados por FeLV-A devido a 

mutações de ponto no gene env, os subtipos B e C usualmente não são transmissíveis para 

outros gatos. O FeLV-T possui tropismo por linfócitos T e é mais relacionado com FeLV-A, 

se desenvolve durante a infecção por múltiplas mutações em env (DUNHAN & GRAHAM, 

2008).  

O FeLV-A é tido como subgrupo fracamente patogênico (BOLIN, AHMAD & 

LEVY, 2011). E é associado com infecção assintomática prolongada que pode levar a 

neoplasia de linfócitos T no timo, enquanto FeLV-B, C e T levam o paciente a desenvolver, 

respectivamente, linfoma, anemia arregenerativa e imunodepressão (AHMAD & LEVY, 

2010). O FeLV-B é sempre encontrado combinado a FeLV-A (BOLIN, AHMAD & LEVY, 

2011). Propõe-se que este tenha função de auxiliar os subtipos a elevar sua eficiência de 

replicação, escapar da resposta imune do hospedeiro e resgatar a função de replicação de vírus 

defectivos (BECHTEL et al., 1999). 
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4. TRANSMISSÃO 

 

A transmissão do vírus ocorre principalmente por via horizontal através do contato 

entre gatos virêmicos e gatos suscetíveis, o vírus é eliminado principalmente pela saliva, mas 

também está presente no sangue, secreção nasal, lágrimas, fezes e leite (HARDY et al.,1976; 

PACITTI, JARRETT & HAY, 1986). A transmissão vertical, transplacentária, é possível mas 

rara devido a frequência de infecção diminuída e porque a infecção intrauterina geralmente 

resulta em abordo ou morte precoce da progênie (MACLACHLAN & DUBOVI, 2010).  

A transmissão horizontal geralmente ocorre por contato social íntimo entre gatos, 

como lambedura mútua, porém pode ocorrer durante o cuidado maternal, compartilhamento 

de vasilhas de comida e água ou por mordedura (LUTZ et al., 2009). A transmissão 

iatrogênica também pode ocorrer através da transfusão de sangue ou uso de instrumentos 

contaminados com sangue ou saliva (LEVY, 2008). As pulgas são consideradas fontes 

potenciais de infecção, mas não desempenham um papel importante na transmissão do vírus 

embora o RNA viral tenha sido detectado nelas e em suas fezes (VOBIS et al., 2003).    
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5. REPLICAÇÃO VIRAL 

 

A replicação do vírus é iniciada através da ligação entre a glicoproteína de superfície 

do envelope viral e um receptor celular específico, essa interação desencadeia uma série de 

eventos que incluem a fusão da membrana viral à membrana do hospedeiro resultando na 

entrada do vírus. O tropismo do vírus é determinado em parte pela capacidade da célula em 

expressar a proteína receptora a qual o vírus se liga, há um processo de interferência de 

superinfecção, quando a célula é infectada e a proteína do envelope viral é expressa na 

membrana a proteína receptora é sub-regulada para evitar novos ciclos de infecção (COFFIN, 

HUGHES & VARMUS, 1997).  

A análise da interferência de superinfecção do FeLV levou a identificação de quatro 

grupos de interferência que correspondem aos quatro subgrupos do vírus, cada subgrupo 

requer receptores específicos (SARMA & LOG, 1973; ANDERSON et al., 2000). O receptor 

do FeLV-A foi descoberto recentemente como sendo uma proteína de transporte de tiamina da 

célula felina denominada feTHTR1 (MENDOZA, ANDERSON & OVERBAUGH, 2006). O 

FeLV-B utiliza como receptores os transportadores de fostato inorgânico Pit1 e  Pit2 

(ANDERSON et al., 2001). O FeLV-T também utiliza Pit1 como receptor mas requer como 

correceptor FeLIX, uma proteína truncada expressada por enFeLV (LAURING ET AL., 

2002). E o receptor de FeLV-C (FLVCR) que foi descrito como uma proteína transportadora 

da principal superfamília facilitadora, foi identificado em humanos como sendo uma proteína 

exportadora de heme (QUIGLEY et al., 2004). 

Após a penetração na célula, o genoma de RNA contido em um núcleo de proteínas 

não glicosiladas associado com a transcriptase reversa do vírion é transcrito no citoplasma em 

forma de uma fita dupla de DNA, essa transcrição em DNA envolve dois saltos da 

transcriptase reversa da região 5’ para a região 3’, esses saltos resultam na duplicação das 

sequências localizadas nas extremidades do RNA do vírion formando sequências redundantes 

denominadas repetições terminais longas (LTR) (COFFIN, HUGHES & VARMUS, 1997). A 

expressão de genes nas retroviroses é dirigida pelas LTRs, geradas no fim do genoma proviral 

pela transcrição reversa nas regiões U3, R e U5 do RNA. A região U3 é particularmente 

relevante para regulação da expressão de genes porque contém o promotor da transcricional e 

sequências acentuadoras (BOLIN & LEVY, 2011). O DNA fita dupla sintetizado é 

transportado para o núcleo antes de sua integração no DNA cromossomal do hospedeiro pela 

enzima integrase, a transcrição do DNA celular pela RNA polimerase iniciada em 5’ LTR e 

terminada em 3’ LTR gera novos vírions (MACLACHLAN & DUBOVI, 2010). 
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Os retrovírus, como a maioria dos RNA vírus, estão sujeitos a maior grau de variação 

genética, este aumento pode ser devido a dois mecanismos principais: a mutação pode 

aumentar devido à inabilidade das enzimas de replicação em realizar o proofreading durante a 

replicação, e secundariamente pode ocorrer recombinação entre genomas similares ou partes 

de genomas, todavia o FeLV apresenta menor variação genética do que outro retrovírus 

felino, o FIV, de forma que os autores presumem que grandes mudanças no genoma do FeLV 

reduzem sua viabilidade (DUNHAN & GRAHAM, 2008). 

A replicação viral inicial geralmente se inicia na orofaringe, nos linfócitos e 

macrófagos da tonsila e logo em seguida, o vírus se dissemina para o linfonodo local e para o 

sangue. Após a ocorrência de viremia, o FeLV é disseminado para os tecidos alvo 

preferenciais: linfóide, mielóide e epitelial, nessa fase crítica da infecção se o 

desenvolvimento da resposta imune for adequado não ocorrerá infecção progressiva  

(JARRETT, 1999; DUNHAN & GRAHAM, 2008). A idade do gato influencia o tipo de 

infecção. Em um estudo realizando infecção experimental em gatos de diferentes faixas 

etárias demonstrou-se que a suscetibilidade à infecção por FeLV decresce com a idade 

(GRANT et al., 1980).  
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6. ESTÁGIOS DE INFECÇÃO 

 

A infecção por FeLV se caracteriza como uma infecção crônica com diferentes 

estágios e uma fase assintomática longa (HARTMANN, 2012). Ela foi inicialmente 

classificada em dois grupos (progressiva e regressiva), a infecção progressiva e doenças 

relacionadas ao vírus seriam desenvolvidas por aproximadamente 30% dos gatos, enquanto 

que o restante desenvolve uma infecção regressiva com resposta imune eficaz ao agente, 

sendo que as interações do vírus com o sistema imune hospedeiro nas primeiras semanas após 

a exposição determinam que tipo de infecção tende a se desenvolver (HOOVER & 

MULLINS, 1991). Os animais com infecção progressiva apresentam antigenemia persistente, 

enquanto aqueles com infecção regressiva produzem linfócitos C citotóxicos e anticorpos 

neutralizantes (FLYNN et al., 2002). A proporção de animais com infecção regressiva ou 

progressiva é influenciada por fatores como a idade no momento da exposição, a dose de 

vírions, a rota de exposição e doenças concomitantes, a maioria dos progressivamente 

infectados desenvolvem doenças relacionadas a FeLV e morrem dentro de 3 anos (DUNHAN 

& GRAHAM, 2008). 

A identificação da infecção baseada em testes que dependem de replicação viral e 

considerável antigenemia não esclarecia se a infecção regressiva mantém latência ou causa 

eliminação do provírus integrado as células (TORRES, MATHIASON & HOOVER, 2005). A 

PCR convencional não foi considerada efetiva para amplificar o DNA viral em gatos com 

suspeita de infecção latente (MIYAZAUA & JARRETT, 1997). Embora, experimentalmente 

a possibilidade de reativar o vírus em gatos com infecção regressiva, pois a infecção 

suprimida pelo sistema imune pode ter o quadro alterado por hormônios corticosteroides 

(ROJKO et al., 1982). 

Devido a isso foi desenvolvido um experimento para validar um protocolo de PCR 

em tempo real para detecção do DNA viral do FeLV exógeno que possa estar latente. A 

sensibilidade do teste possibilitou estabelecer uma relação mais detalhada entre o vírus e o 

hospedeiro e, como resultado desse experimento, foi desenvolvida uma nova classificação em 

quatro categorias de infecção pelo FeLV: abortiva, regressiva, latente e progressiva 

(TORRES, MATHIASON & HOOVER, 2005). 

Gatos com infeção abortiva são aqueles que quando analisados não apresentam 

antigenemia ou células infectadas, pois eles geram uma resposta imune precoce que anula a 

replicação viral e elimina essas células, as observações deste estudo também reforçam a 

possibilidade de alguns indivíduos resistirem a infecção sem demonstrar evidência de 
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infecção convencional. Gatos com infecção regressiva barram a replicação viral, mas mantém 

um pequeno nível de células infectadas e o DNA viral na circulação, tecido linfoide e medula 

óssea, a reativação ou extinção das células infectadas é possível nessa infecção. Gatos com 

infecção latente atrasaram a contenção da replicação viral, mantendo um resíduo de provírus 

moderado. A reativação nesse caso é mais provável se o sistema imune falhar na contenção 

das células infectadas. Nestes casos a diferenciação entre infecção regressiva e latente 

depende da antigenemia transitória ter sido reconhecida. Os gatos com infecção progressiva 

são aqueles que não contiveram a replicação viral e tem antigenemia persistente além de 

grande quantidade de DNA viral nos tecidos (TORRES, MATHIASON & HOOVER, 2005; 

TORRES et al., 2008). 

Outra classificação desenvolvida recentemente se baseia na existência de gatos sem 

antigenemia com a presença do provírus sem a possibilidade de eliminar o vírus, mas havendo 

possibilidade de reativação, definindo quatro categorias de infecção: abortiva, regressiva, 

progressiva e focal ou atípica. A infecção progressiva é caracterizada por viremia persistente e 

desenvolvimento de doenças associadas ao FeLV, portanto é idêntica àquela contida na 

classificação anterior, na infecção abortiva uma resposta humoral e celular efetiva elimina a 

replicação, os gatos nunca se tornam virêmicos e não são detectados antígeno, RNA ou DNA 

proviral mas a real ocorrência dessa situação é desconhecida (HARTMANN, 2012). Acredita-

se que a infecção abortiva possa ocorrer quando o animal é exposto a doses reduzidas do 

vírion (MAJOR et al., 2010). 

Na infecção regressiva ocorre replicação viral e viremia antes ou logo após a invasão 

da medula óssea onde o vírus se replica através de monócitos e linfócitos infectados e ocorre 

eliminação viral na saliva. A viremia neste caso é transitória e cessa em semanas ou meses, 

mas o vírus não é eliminado completamente porque o DNA do provírus está em latência nas 

células tronco da medula óssea, portanto pode ocorrer reativação da infecção quando ocorre 

imunodepressão. A infecção focal é relatada em 10% das infecções experimentais e observada 

nas infecções naturais, porém é mais rara, e caracterizada por replicação viral persistente em 

sítio atípico, como glândula mamária ou bexiga, levando a produção intermitente ou baixa de 

antígenos, causando resultado fracamente positivo ou discordante entre testes para detecção 

de antígeno (HARTMANN, 2012).  
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7. IMUNIDADE DO HOSPEDEIRO 

 

Os anticorpos neutralizantes contra vírus (VNAs) e os linfócitos T citotóxicos 

(CTLs) são os mecanismos da resposta imune que influenciam o efeito da exposição ao FeLV.  

Os VNAs têm como alvo predominante os epítopos localizados nas proteínas do envelope e 

transmembrana (DUNHAN & GRAHAM, 2008). Gatos que se recuperaram de infecção 

desenvolveram forte resposta com anticorpos contra gp70 e p15E/p12E, mas sem demonstrar 

anticorpos para proteínas gag (JARRETT, 1999). Gatos neonatos vindos de fêmeas 

imunizadas contra FeLV adquirem uma proteção passiva por transferência de anticorpos 

materna (DUNHAN & GRAHAM, 2008). Há dois mecanismos de ação dos VNAs, o 

principal mecanismo de ação é baseado na habilidade dos VNAs neutralizarem vírus maduros 

no soro, um segundo mecanismo pode ser baseado na ação dos anticorpos diretamente contra 

as células infectadas por FeLV (LUTZ et al., 1980) 

Os animais que eliminam a infecção antes ou após uma breve viremia desenvolvem 

altos níveis de anticorpos, ao contrário dos persistentemente infectados que desenvolvem 

níveis muito baixos de VNAs, o que levaria a concluir que o nível de VNAs está 

correlacionado com o desfecho da infecção, além disso, a quantidade de VNAs para 

componentes específicos do vírus também teria importância sobre a recuperação (LUTZ et al., 

1980). Todavia os VNAs não necessariamente mediam a recuperação da infecção, em um 

estudo recente os gatos recuperados desenvolveram níveis de VNAs significativos até depois 

do clearence do vírus em gatos com viremia transitória, sugerindo que a presença de 

replicação do vírus pode sub-regular esse mecanismo (FLYNN et al., 2002). Os altos títulos 

de VNAs são demonstrados como bons indicadores de imunidade protetiva em gatos expostos 

ao vírus (DUNHAN & GRAHAM, 2008). 

Os CTLs são reconhecidos como uma das primeiras defesas do hospedeiro na 

resposta a infecção viral e tem papel no controle da replicação em infecções persistentes e 

clearence do vírus em infecções agudas (FLYNN et al., 2002). A magnitude da resposta varia 

entre os indivíduos, a maior resposta de CTL nos tecidos linfoides é manifestada por animais 

vacinados, e animais com viremia transitória que se recuperam após a exposição tem mais 

CTLs que animais persistentemente virêmicos, onde há um baixo número de CTLs 

específicas, determinando sua inabilidade em controlar replicação viral e persistência da 

infecção (FLYNN, HANLON & JARRETT, 2000). 

CTLs específicas contra vírus podem ser detectadas antes de uma semana após a 

exposição em gatos que se recuperam, enquanto que em gatos persistentemente infectados a 
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resposta de CTL não é evidente antes de quatro a sete semanas após a exposição, o atraso da 

resposta permite a infecção de grande reservatório de células hospedeiras (FLYNN et al., 

2002). Além do atraso as CTLs de gatos que falham na recuperação após desafio experimental 

apresentam menor tempo de vida das CTLs específicas contra vírus (DUNHAN & 

GRAHAM, 2008). As CTL específicas contra vírus são um componente significativo no 

desfecho da infecção por FeLV, essa informação é baseada na detecção de CTLs 

reconhecendo antígenos gag e pro significativamente maiores em viremia transitória quando 

comparados a viremia persistente, embora a diferença entre CTLs específicas para env não 

seja significante (FLYNN, HANLON & JARRETT, 2000). Além disso a transferência de 

uma infusão de linfócitos T CD4 e CD8 demonstrou reduzir a carga de DNA proviral em 

gatos persistentemente infectados, indicando papel direto dos linfócitos T no controle da 

viremia (DUNHAN & GRAHAM, 2008). Uma resposta hospedeira vigorosa de CTLs 

específicas para FeLV pode efetivamente eliminar vírus replicantes resultando em proteção no 

desafio vacinal ou recuperação de infecção em gatos expostos (FLYNN, HANLON & 

JARRETT, 2000). 
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8. DETERMINANTES DA PATOGÊNESE 

 

Apesar da simplicidade do genoma dos retrovírus, o FeLV ocorre na natureza como 

um grupo complexo de viroses devido à variações genéticas resultantes de erros de replicação 

e da recombinação com enFeLV, a consequência dessas variações é a geração de uma 

população viral geneticamente diversa, moldada pelas pressões seletivas in vivo de resposta 

imune e disponibilidade limitada de células alvo adequadas para transmissão e persistência 

(OVERBAUGH & BANGHAM, 2001). 

Do ponto de vista genético, a malignidade do FeLV depende de pelo menos três 

fatores determinantes: 

1. Sequências reguladoras de transcrição, localizadas nas LTRs, pois regulação da 

expressão gênica é capaz de agir estimulando a transcrição dos genes virais e dos genes do 

hospedeiro próximos ao local de integração do provírus (BOLIN & LEVY, 2011). As LTR 

apresentam regiões de variação genética, como regiões de duplicação de acentuadores ou 

mutações, que são associadas a vantagens transcricionais e evolução de doenças específicas 

(NISHIGAKI et al., 1997, CHANDHASIN et al., 2004) 

2. Variações na glicoproteína de superfície agem como determinantes do 

tropismo e sua afinidade com o receptor influencia a taxa de propagação do vírus (BOLIN & 

LEVY, 2011). A sequência da glicoproteína de superfície e o receptor ao qual ela se liga são 

utilizados para classificar os subgrupos de diferente patogenicidade do FeLV (NEIL et al., 

1991). A glicoproteína possui três regiões variáveis (A, B e C) que são domínios funcionais 

necessários para interação com receptor e entrada na célula, a região variável A (VRA) é o 

determinante primário de ligação ao receptor e a região variável B (VRB) é o determinante 

secundário para a eficiência da infecção (TAILOR & KABAT, 1997), uma região adjacente 

rica em prolina (PRR) que se liga ao receptor da hospedeira e media alterações de 

conformação necessárias leva à fusão do envelope viral a membrana celular (LAVILLETE et 

al., 1998). 

3. Ativação de oncogenes celulares, pois com o genoma estruturado em gag, pol e 

env, o FeLV não codifica genes diretamente atribuídos a malignidade, mas ele ativa 

oncogenes adjacentes ao local de integração do provírus por efeito das LTRs em promover ou 

acentuar transcrição de genes hospedeiros, a ativação do oncogene leva a transformação 

celular e expansão da neoplasia  na qual o provírus integrado é clonado (BOLIN  & LEVY, 

2011).  
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9. MANIFESTAÇÕES CLÍNICAS 

 

Quando o FeLV se manifesta clinicamente os sinais são variados e inespecíficos, 

dependem do sistema envolvido e da presença de doenças secundárias (ETTINGER & 

FELDMANN, 2005). Alguns dos sinais clínicos mais relatados são: perda de peso, febre, 

desidratação, rinite, diarreia, conjuntivite, infecções orais, linfadenopatias e abcessos 

(ARJONA et al., 2000; ETTINGER & FELDMANN, 2005). As doenças mais comumente 

causadas pela infecção progressiva por FeLV são as neoplasias, os distúrbios hematopoiéticos 

doenças imunomediadas, imunodepressão e outras síndromes (incluindo distúrbios 

reprodutivos e neuropatias) (LUTZ et al., 2009; HARTMANN, 2012). O prognóstico dos 

gatos com infecção progressiva é desfavorável, embora alguns permaneçam saudáveis por 

alguns anos antes de uma doença associada a FeLV se manifestar (HOFMANN-LEHMAN et 

al., 1995). Aproximadamente de 70 a 90% desses gatos morrem entre 18 meses e 3 anos 

(HARDY et al., 1976).  

O mecanismo exato para as diversas respostas clínicas na infecção progressiva não é 

completamente entendido (HARTMANN, 2011) no entanto, sabe-se que o curso da doença é 

determinado pela combinação de fatores entre o agente e o hospedeiro. Nesse sentido o 

principal fator do hospedeiro que determina o desfecho da doença é a idade do gato no 

momento da infecção (LUTZ et al., 2009; HARTMANN, 2011). 

 

9.1. Neoplasias 

 

O FeLV pode causar diversos tipos de tumores, principalmente linfoma e leucemia, 

menos comumente outras neoplasias hematopoiéticas e o fibrossarcoma. A ocorrência de 

osteocondroma e neuroblastoma também está associada a infecção, mas o papel do vírus na 

gênese desses tumores ainda não foi determinado (HARTMANN, 2011). O vírus promove o 

desenvolvimento de neoplasias através da mutagênese insercional, causada pela inserção do 

provírus do FeLV próximo a um oncogene, geralmente myc, no genoma hospedeiro causando 

ativação e super-expresão do gene levando a proliferação descontrolada da célula (BOLIN & 

LEVY, 2011; DUNHAN & GRAHAM, 2008; HARTMANN, 2011). Um segundo mecanismo 

é denominado de transdução e ocorre quando um provírus de FeLV adquire oncogenes 

celulares, como myc, por recombinação (DUNHAN & GRAHAM, 2008, HARTMANN, 

2012). Recentemente foi demonstrado que a rota se sinalização NFkappaB, que está 

intimamente associada ao desenvolvimento de neoplasias quando estimulada cronicamente, 
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pode ser ativada por um transcripto de RNA não codificante gerado pela atividade 

transativacional da região U3 LTR (FORMAN et al., 2009) 

Atualmente doze sítios de integração de FeLV associados a linfoma estão 

identificados em seis loci: c-myc, flvi-1, flvi-2 (contém bmi-1), fit-1, pim-1 e flit-1, a 

associação se baseia no fato de c-myc ser um proto-oncogene e bmi-1 e pim-1 são 

colaboradores do myc, fit-1 está ligado a myb e a inserção de flit-1 está associada a 

superexpressão de genes celulares, como o receptor de ativina semelhante a quinase 1 

(ACVRL1) (FUJINO, OHNO & TSUJIMOTO et al., 2008). Os linfomas mediastinais 

induzidos por FeLV demonstram um padrão distinto de ativação de oncogene, através de 

integração proviral ou transdução de c-myc, bmi-1, pim-1 ou fit-1, geralmente envolvendo 

mais de um locus ao mesmo tempo (BOLIN & LEVY, 2011).  O flit-1 parece ter papel no 

desenvolvimento de linfoma de timo representando um domínio de integração de provírus que 

influencia o surgimento de linfomas pela mutagênese insercional, também ocorre detecção de 

expressão de RNAmde ACVRL1 em linfomas de timo com rearranjo em flit 1 (FUJINO et 

al., 2009).  

Em leucemias mielóides agudas, a clonagem da região LTR nessa neoplasia 

demonstra que há frequentes repetições de acentuadores da região anterior que conferem 

função acentuada a expressão de genes em células mielóides sugerindo associação dessas 

repetições com geração de neoplasias (NISHIGAKI et al., 1997). 

Gatos infectados com FeLV tem maior risco de desenvolvimento de linfomas e 

inicialmente um grande percentual dos gatos que apresentavam linfoma estavam 

concomitantemente infectados. Ao longo do tempo esse percentual foi reduzido, 

acompanhando a redução da prevalência viral. Todavia, o material genético do vírus pode ser 

encontrado em animais negativos apresentando linfoma concluindo que o vírus pode ser 

responsável por mais casos de neoplasia que se imagina, embora ainda não seja claro como a 

infecção regressiva possa ser responsável pelas neoplasias pois os estudos são controversos 

(DUNHAN & GRAHAM, 2008; HARTMANN, 2012). Os linfomas se manifestam nas 

formas: mediastinal (comumente associado a infecção por FeLV, principalmente em gatos 

com menos de três anos, se desenvolve na área do timo e pode causar efusão pleural, os sinais 

clínicos associados são dispneia, regurgitação e síndrome de horner), alimentar (ocorre em 

animais mais velhos geralmente negativos para FeLV em testes de rotina, apresenta como 

sinais clínicos anorexia, perda de peso, vômito e diarreia), multicêntrico (metade dos animais 

é FeLV negativo nos testes de rotina) e atipico ou extranodal (os animais raramente tem 
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resultado positivo para FeLV nos testes de rotina, envolve rins, olhos, sistema nervoso 

central, pele) (ETTINGER & FELDMANN, 2005). 

O fibrossarcoma na infecção por FeLV é causado pela recombinação de FeLV-A 

com oncogenes celulares gerando o FeSV, que adquire oncogenes como fes, fms ou fgr 

(BESMER et al., 1983), tornando o FeSV um vírus transformador com malignidade 

policlonal gerando neoplasia multifocal após curta incubação, geralmente em gatos jovens, 

gerando nódulos cutâneos ou subcutâneos invasivos e de crescimento rápido com metástase 

em pulmão e outros órgãos (PEDERSEN et al., 1984). 

 

 9.2. Distúrbios hematopoiéticos 

 

A supressão da medula óssea é a síndrome clínica mais comumente associada ao 

FeLV (ETTINGER & FELDMANN, 2005), e as alterações hematológicas descritas em 

associação com o vírus incluem anemia, neutropenia, anormalidades plaquetárias, 

pancitopenia e mieloblastopenia. Para a maioria dos mecanismos que levam a supressão da 

medula, a replicação ativa do vírus é necessária, embora já tenha sido demonstrado que alguns 

gatos infectados por FeLV sem viremia podem causar supressão da medula óssea (STÜTZER 

et al., 2010). Sugere-se que nesse caso a integração do provírus interrompeu ou inativou genes 

celulares ou alterou a expressão de genes adjacentes. O provírus de FeLV também pode 

causar distúrbios na medula pela indução de antígenos de superfície levando a destruição 

imunomediada da célula (HARTMANN, 2011).  

A anemia é a principal complicação não neoplásica causada pela infecção por FeLV 

(GLEICH & HARTANN, 2009) e pode ter várias causas. Estima-se que apenas 10% das 

anemias sejam regenerativas (SHELTON & LINENBERGER, 1995), as demais são 

arregenerativas causadas pelo efeito supressor do vírus na medula óssea, através da infecção 

primária das células tronco hematopoiéticas e células do estroma da medula óssea. Além 

disso, a anemia arregenerativa ocasionada pelo FeLV pode estar associada a anemia da 

doença crônica  devido a alta concentração de citocinas inflamatórias (HARTMANN, 2011). 

As anemias regenerativas podem ser causadas por hemólise ou hemorragia, o vírus 

tem capacidade de induzir uma anemia hemolítica imunomediada (AHIM) secundária, mas 

esse tipo de anemia também pode ocorrer em gatos imunodeprimidos pelo FeLV que são 

infectados por agentes infecciosos oportunistas, o principal agente relatado nesses casos é o 

Mycoplasma haemofelis (SCOTT et al., 1976; KIRK et al., 1986). A anemia regenerativa por 
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perda de sangue também pode ocorrer em gatos que apresentam trombocitopenia ou 

trombocitopatias (HARTMANN, 2011). 

A aplasia pura de células vermelhas ocasiona uma anemia arregenerativa em 

decorrência da infecção por FeLV-C. O FLVCR foi identificado como uma proteína 

exportadora de heme citoplasmático presente em células que tem alta taxa de síntese ou 

transporte de heme, e a interferência das proteínas de superfície do envelope de FeLV-C sobre 

a expressão e função do FLVCR causa a perda de progenitores eritróides porque o 

transportador exerce função na diferenciação entre as unidades formadoras de crescimento 

rápido eritróide e as unidades formadoras de colônia eritróide (QUIGLEY et al., 2004). Os 

achados laboratoriais incluem anemia severa (hematócrito <10%) e ausência de reticulócitos, 

na análise da medula verifica-se ausência de precursores eritróides e elevação da relação 

mielóide-eritróide, os precursores mielóides e megacariocíticos estão normais (WEISS & 

WARDROP, 2011). 

O linfoma ou a leucemia desenvolvidos pelos gatos infectados por FeLV podem 

gerar uma infiltração celular na medula que substitui os precursores eritróides levando a uma 

anemia arregenerativa  hipoproliferativa (HARTMANN, 2012). 

A pancitopenia pode ocorrer nos gatos infectados. Nestes animais, a medula 

apresenta-se hipocelular ou com áreas de necrose, provavelmente pelo vírus afetar os 

precursores mais próximos ao nível de células tronco, em alguns gatos a hematopoiese cíclica 

com flutuação nas contagens celulares pode ocorrer (HARTMANN, 2012). As alterações da 

função celular de células acessórias da medula óssea que fornecem sustentação estrutural, 

moléculas citoadesivas e citocinas reguladoras do crescimento podem ser provocadas pelo 

vírus através da alteração de níveis de RNAm de citocinas de forma geral ou específica 

contribuindo para a patogênese (LINENBERGER & DENG, 1999). 

As trombocitopenias apresentadas pelos gatos geralmente são secundárias ao efeito 

supressor do vírus sobre a medula, pois os megacariócitos também são células alvo da 

infecção progressiva por FeLV, ou pela infiltração leucêmica (HARTMANN, 2012). Pode 

ocorrer, de forma pouco frequente, a trombocitopenia imunomediada que geralmente 

acompanha a anemia hemolítica imunomediada (DAY, 1998). As trombocitopatias, induzidas 

por alterações na conformação, função e redução da vida útil das plaquetas, foi relacionada 

uma cepa isolada do vírus (FeLV Kawakami-Theilen) que é responsável pelas 

distrombopoieses (BOYCE et al., 1986). 

A linfopenia e neutropenia ocorrem durante a primeira fase de infecção por FeLV 

devido a efeito citopático de replicação do vírus nos linfócitos e nos precursores 
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granulocíticos. Nessa etapa, pode-se verificar a redução nos níveis de linfócitos CD4 e em 

menor grau de linfócitos CD8, causando diminuição na proporção CD4/CD8 (HOFMANN-

LEHMANN et al., 1997; COLLADO et al., 2012; HARTMANN, 2012) 

A mieloblastopenia (também chamada de enterite associada a FeLV ou síndrome 

semelhante a panleucopenia felina) consiste em uma leucopenia severa (< 3000 células/μL), 

enterite e destruição do epitélio das criptas intestinais, apresentando sinais clínicos como 

diarreia hemorrágica, vômito, anorexia e perda de peso. Atualmente não está claro se a 

mieloblastopenia é causada pelo FeLV, como se acreditava no passado, ou pela coinfecção 

com o vírus da panleucopenia felina dependente de uma cepa de FeLV, dado que partículas 

desse vírus foram encontradas em animais infectados por FeLV apresentando a síndrome 

(LUTZ et al., 1995; KIPAR et al., 2000). 

 

9.3. Imunodepressão 

 

A manifestação clínica mais importante da infecção por FeLV é a imunodepressão, 

que pode levar a infecções secundárias e aumentar o risco de tumores. Os mecanismos 

utilizados pelo vírus não estão completamente elucidados, dado que os animais infectados 

apresentam vários graus de imunossupressão (HARTMANN, 2012). Além do efeito direto do 

vírus que induz linfopenia e neutropenia já descrito nos distúrbios hematopoiéticos, existem 

cepas variantes de FeLV, como o FeLV-T  que é o subgrupo mais associado a 

imunodepressão, que apresentam tropismo por linfócitos T necessitam do receptor Pit-1 e do 

correceptor FeLIX, sintetizado por um enFeLV, para serem capazes de infectar essas células 

(DUNHAN & GRAHAM, 2008). 

Uma cepa isolada de FeLV induzindo imunodeficiência fatal (FeLV-FAIDS) foi 

caracterizada contendo uma sequência variante de env, por mutações de inserção e deleção de 

aminoácidos, indicando que a proteína de envelope gp70 é o maior efetor de imunodeficiência 

(POSS, MULLINS & HOOVER, 1989). 

Há evidências sugerindo que a proteína transmembrana p15E é parcialmente 

responsável pela imunossupressão do FeLV, por suprimir a atividade  dos polimorfonucleados 

em respostas antigênicas e mitogênicas nos gatos (LAFRADO et al., 1987). O vírus também 

parece exercer uma redução temporária na habilidade dos linfócitos T em produzir e 

responder a certas citocinas, esse mecanismo pode ser mediado pela p15E (OROSZ et al., 

1985). 
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9.4. Doenças imunomediadas 

 

Os gatos infectados por FeLV estão predispostos a ocorrência de doenças 

imunomediadas pela desregulação causada por perda da atividade celular supressora dos 

linfócitos T e formação de complexos antígeno-anticorpo. No FeLV, as doenças relatadas são 

AHIM, glomerulonefrite, uveíte e poliartrite (HARTMANN, 2012) 

Gatos infectados por FeLV com glomerulonefrite apresentam mais antígenos virais 

circulantes que os demais infectados, os antígenos que levam a formação de complexos, além 

da partícula viral, podem ser proteínas livres como gp70, p27 e p15E (TUOMARI et al, 1984) 

 

9.5. Outras síndromes 

 

9.5.1. Síndrome Fading Kitten 

 

Os filhotes infectados por via transplacentária, ao nascer ou durante a amamentação, 

que se tornam progressivamente infectados desenvolvem essa síndrome que se caracteriza por 

atrofia do timo, desidratação e hipotermia com morte nas duas primeiras semanas de vida 

(HARDY et al., 1976). 

 

9.5.2. Síndrome Reprodutiva 

 

Se caracterizam por falhas reprodutivas em forma de reabsorção fetal, aborto com 

expulsão de fetos de aspecto normal e morte neonatal se ocorrer infecção por FeLV in útero, 

gatos com neutropenia podem apresentar endometrite bacteriana associada ao aborto 

(HARDY et al., 1976). 

 

9.5.3. Síndrome Neurológica 

 

Na infecção FeLV, os sinais neurológicos são principalmente causados por linfoma e 

infiltrações linfocíticas no cérebro e medula espinhal que induzem a compressão dessas 

estruturas que, em certos casos, os exames de imagem e a necropsia não detectam essas 

alterações. Nos casos em que não há alteração morfológica há descrição de anisocoria, 

midríase e síndrome de Horner (HARTMANN, 2012). Efeitos neurotóxicos do vírus também 

são discutidos, assim como na síndrome da imunodeficiência adquirida humana em que as 
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glicoproteínas do envelope poderiam induzir o aumento de cálcio intracelular levando a morte 

dos neurônios. (FAILS et al., 1997). 

O curso clínico envolve disfunção neurológica progressiva e a análise microscópica 

das lesões demonstram que a substância branca da medula espinhal e do cérebro apresentam 

degeneração com dilatação da bainha de mielina e axônios túrgidos, o efeito citopático direto 

do vírus é sugerido por achados de imuno-histoquímica demonstrando expressão de p27 nos 

neurônios, células endoteliais e células da glia, e amplificação de DNA proviral na medula 

espinhal (CARMICHAEL, BIENZLE &  MCDONNELL, 2002). 
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10. DIAGNÓSTICO 

 

Devido à importância de conhecer o status sanitário dos gatos para o controle das 

infecções por retrovírus, a American Association of Feline Practioners estabeleceu os 

seguintes critérios para testar os animais em diferentes momentos de sua vida: gatos doentes 

mesmo tendo resultado negativo no passado; gatos e filhotes recém-adquiridos (caso sejam 

negativos devem ser retestados em 30 dias); gatos expostos a gatos infectados ou com status 

indefinido (retestados após 30 dias para FeLV); gatos vivendo em casas com infectados 

devem ser testados anualmente; gatos com comportamento e em ambiente de risco (acesso a 

rua em locais de alta densidade de gatos, animais com evidência de brigas); gatos antes da 

vacinação; os doadores de sangue ou tecido devem ser negativos para os testes de triagem e 

pela PCR (LEVY et al., 2008). 

Muitos ensaios tem sido desenvolvidos para detecção do FeLV, e o entendimento a 

respeito do tipo de teste utilizado e o componente viral analisado são essenciais para a 

interpretação do resultado (DUNHAN & GRAHAM, 2008). Os testes podem ser divididos em 

duas categorias: direto (que compreende a detecção de antígenos ou ácidos nucleicos e o 

isolamento viral) e indireto (detecção de anticorpos). 

 

10.1. Detecção de Antígenos 

 

No FeLV, proteínas estruturais internas são produzidas em grande quantidade no 

citoplasma da célula hospedeira durante a replicação do vírus. A maioria delas não é 

empacotada para formar partículas virais então elas permanecem na célula ou ficam 

solubilizadas no plasma, devido a isso a proteína p27 está presente em grande quantidade no 

sangue e é um marcador adequado para detecção de gatos infectados por FeLV (ETO et al., 

2003). Na detecção de antígenos podem ser utilizados os testes de imunocromatografia, 

ELISA e IFA, na imunocromatografia os resultados de sensibilidade e especificidade, e o 

princípio de funcionamento são similares ao ELISA (LUTZ et al., 2009, ETO et al. 2003).  

O ELISA utilizado atualmente foi desenvolvido utilizando três anticorpos 

monoclonais contra diferentes epitopos da proteina p27 do FeLV, que tem capacidade de 

reagir com diferentes isolados de FeLV sem que ocorra reação cruzada contra outras 

retroviroses (LUTZ et al., 1983). A detecção de p27 pode ser em amostras sangue total, soro 

ou plasma e o teste detecta positivos a partir da quarta semana de infecção, dado que o 

resultado positivo ocorre antes da medula óssea ser atingida. Por esse motivo, o teste pode 
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refletir uma viremia transitória ou persistente sendo que, para diferenciar o tipo de viremia o 

teste deve ser repetido após um intervalo de tempo (LEVY et al., 2008). Como o ELISA é o 

teste recomendado para a triagem e com vários kits disponíveis no mercado, diversos estudos 

para avaliar a sensibilidade, especificidade e valores preditivos são realizados para definir 

testes inaceitáveis por dificuldade de interpretação ou testes inválidos (HARTMANN et al., 

2007).   

A IFA é realizada para detectar componentes gag em esfregaços de sangue ou 

medula óssea, em granulócitos, linfócitos e plaquetas e a detecção só ocorre após o vírus 

infectar a medula. Nesse caso, gatos com infecção regressiva ou que resistiram a infecção da 

medula apresentam resultado negativo e os persistentemente virêmicos apresentam resultado 

positivo. A detecção pode estar prejudicada em amostras com leucopenia ou com poucos 

leucócitos infectados, além disso, os eosinófilos tem tendência a ligar-se com o conjugado 

fluorescente resultando em falso positivo (LUTZ et al., 2009). 

Em 1972 com a introdução do teste de IFA para FeLV seus resultados foram 

utilizados para elucidar diversas questões relacionadas a patogênese do vírus, e em 1979 a 

introdução do teste de ELISA possibilitou aos veterinários testar os animais no hospital. Logo 

que isso ocorreu, resultados discordantes entre os testes foram obtidos, principalmente entre 

ELISA positivo e IFA negativo, ao longo dos anos a correlação entre os resultados dos testes 

melhorou (HARDY & ZUCHERMAN, 1991). Em um trabalho comparando as técnicas, foi 

demonstrado que embora haja contradição entre os resultados há duas explicações para 

justificar: algumas infecções por FeLV induzindo citopenias severas podem induzir um falso 

negativo na IFA devido ao número limitado de células circulantes, ou infecções localizadas 

em gatos sem antígenos virais presentes nas células do sangue mas detectáveis no epitélio da 

glândula salivar (LEWIS et al., 1987). Inicialmente também foi atribuída a discordância de 

resultados devido a erro na execução do teste de ELISA pelos clínicos comparando com a 

execução da IFA que é realizada por equipe especializada de laboratoristas (HARDY & 

ZUCHERMAN, 1991). 

Os pacientes com resultados discordantes devem ser testados novamente em um mês, 

caso o resultado de ambos seja positivo isso é atribuído a menor sensibilidade da IFA em 

detectar títulos menores de p27 nas células infectadas, ao contrário do ELISA que é capaz de 

detectar menores quantidades de p27 no plasma e soro, caso o resultado discordante 

permaneça sendo ELISA positivo e IFA negativo esses animais provavelmente são portadores 

de uma infecção focal, também pode ocorrer resultado discordante com IFA positivo e ELISA 
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negativo, o que indica falso positivo em algum dos testes, mais comumente em IFA (HARDY 

& ZUCHERMAN, 1991). 

 

10.2. Detecção de Ácidos Nucleicos 

 

A detecção de RNA viral ou DNA proviral é feita a partir da PCR convencional de 

materiais como sangue, medula óssea e tecidos, e quando otimizado, a PCR em tempo real é 

uma metodologia muito sensível capaz de decidir casos de resultados sorológicos discordantes 

(LEVY et al., 2008). Em um estudo comparando a PCR em tempo real para detecção de DNA 

proviral com a detecção de antígeno p27 por ELISA, 10% dos gatos com resultado negativo 

no ELISA foram positivos na PCR, o que entra em contradição com o estudo anterior de 

Myiazawa & Jarrett (1997) que relatava boa correlação entre o ELISA e a PCR convencional, 

menos sensível que a de tempo real (HOFMAN-LEHMANN et al., 2001).  

A PCR quantitativa consegue correlacionar altas leituras de vírus com viremia, mas 

não consegue distinguir gatos virêmicos e não virêmicos, o que seria essencial para o controle 

da infecção e diagnóstico de doenças associadas ao vírus (DUNHAN & GRAHAM, 2008). 

Através do desenvolvimento de protocolos para detecção de DNA proviral em gatos nos 

estágios iniciais e avançados de infecção também foi possível redefinir as categorias da 

infecção por FeLV (TORRES et al., 2005). 

Um estudo sugere que a PCR com RNA viral extraído de um pool de amostras de 

saliva tem alta correlação com os resultados de testes sorológicos, sendo uma alternativa 

importante para detectar o vírus em gatos que vivem em casa com muitos animais ou em 

abrigos (GOMES-KELLER et al., 2006). O uso da PCR para detectar RNA proviral através 

de sangue total, soro, plasma, saliva e fezes permite detectar e quantificar o vírus na ausência 

de células, mas não provê a mesma informação que a PCR para detectar DNA proviral. Em 

gatos que suspenderam a antigenemia, o resultado é negativo para RNA enquanto ele 

permanece positivo para o provírus, mas há casos onde pode ser detectada pequena 

quantidade de RNA embora o teste para antígeno seja negativo (LUTZ et al., 2009). 

 

10.3. Isolamento Viral 

 

O isolamento viral é o padrão ouro para o diagnóstico de FeLV, ele indica a presença 

do vírion, e sua detecção é de crítica importância no controle da infecção, todavia esse método 
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requer tempo de cultura prolongado, de até 10 dias, e poucos laboratórios conduzem esse tipo 

de teste (DUNHAN & GRAHAM, 2008). 

 

10.4. Detecção de Anticorpos 

 

A detecção de anticorpos não é utilizada para diagnóstico de FeLV, o resultado deste 

método indireto é difícil de interpretar pois alguns gatos podem desenvolver anticorpos para o 

enFeLV (LUTZ et al., 2009). Os animais vacinados podem ou não desenvolver títulos de 

anticorpos detectáveis. Aqueles que se recuperam da infecção desenvolvem título maior e 

mais precoce de anticorpos do que os persistentemente virêmicos, então a detecção de 

anticorpos seria um indicador de imunidade para gatos que tiveram contato com o vírus 

(DUNHAN & GRAHAM, 2008). 
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11. CONCLUSÃO 

 

O FeLV possui patogenicidade variável entre seus subtipos e as síndromes clínicas 

associadas a infecção progressiva tem grande impacto sobre o indivíduo acometido, pois 

apesar da existência de tratamentos de suporte o agente compromete consideravelmente a 

expectativa e qualidade de vida do hospedeiro. Atualmente, a biologia molecular demonstra 

ser essencial no contexto dessa enfermidade, pois além de elucidar o ciclo do vírus, as formas 

de infecção e os mecanismos de patogenicidade, atua no desenvolvimento de técnicas 

diagnósticas sensíveis e de vacinas eficientes para que o controle da doença seja efetivo e para 

que sua prevalência possa ser reduzida nas populações que possuem felinos infectados.  
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