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RESUMO
Dissertacdao de Mestrado
Programa de P6s-Graduacao em Medicina Veterindria

Universidade Federal de Santa Maria

ESTUDO RETROSPECTIVO DE 1.647 TUMORES MAMARIOS EM
CAES

AUTOR: JOSE CARLOS DE OLIVEIRA FILHO
ORIENTADORA: GLAUCIA DENISE KOMMERS
Data e Local da Defesa: Santa Maria, 22 de janeiro de 2010.

Tumores mamdrios sdo comuns em caes, sendo o tipo mais comum de neoplasma em cadelas.
Esta dissertacdo tem como objetivos principais estabelecer a prevaléncia dos tumores mamdarios, bem
como dos diferentes tipos histolégicos (neopldsicos e ndo-neoplésicos), diagnosticados em cdes no
Laboratdrio de Patologia Veterindria da Universidade Federal de Santa Maria. Foram analisados 1.304
protocolos de exames histopatoldgicos recebidos entre 1990-2008 e 132 protocolos de necropsias
realizadas entre 2000-2008. Deles foram computados raga, sexo e idade dos caes, localizacdo do tumor
na cadeia mamadria, diagnéstico morfoldgico e ocorréncia de metéstases. Nos protocolos de exame
histopatolégico, foram diagnosticados 1.495 tumores, considerando que alguns cdes tinham mais de
um tipo de tumor, sendo 1.465 neoplésicos e 30 ndo-neopldsicos. Dos neopldsicos, 390 (26,6%) eram
benignos e 1.075 (73,3%) eram malignos, estabelecendo-se uma relagdo benigno:maligno de 1:2,75.
Das 1.125 necropsias de caes realizadas entre 2000-2008, 132 (11,64%) protocolos tinham descrigdes
de tumor de mama, perfazendo 152 diagndsticos morfoldgicos, dos quais 150 eram neoplésicos e dois
ndo-neopldsicos. Carcinoma simples foi o tipo histolégico mais prevalente tanto em bidpsias como em
necropsias. Nas necropsias, foram observadas metéastases para linfonodos em 39 casos (29,5%) e para
orgios distantes em 64 casos (53,3%).

Palavras-chave: tumores da glindula mamadria; doencas de caes; patologia; oncologia.



ABSTRACT
Master’s Dissertation
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RETROSPECTIVE STUDY OF 1,647 MAMMARY GLAND TUMORS IN
DOGS

AUTHOR: JOSE CARLOS DE OLIVEIRA FILHO
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Mammary gland tumors are common in dogs and are the most common type of neoplasms of
female dogs. The main purposes of this study were to establish the prevalence of the mammary gland
tumors, as well as of its different histologic types (neoplastic and non-neoplastic), diagnosed in the
Laboratdrio de Patologia Veterindria of the Universidade Federal de Santa Maria. There were 1,304
biopsy reports of mammary gland tumors between 1990-2008 and 132 necropsy reports of dogs with
mammary tumors between 2000-2008. Data about breed, gender, and age of dogs, tumor localization,
morphologic diagnosis, and metastasis occurrence were analyzed. In the biopsy cases, 1,495 tumors
were diagnosed, considering the presence of more than one type of tumor in some of the dogs. From
those, 1,465 were neoplastic and 30 were non-neoplastic. Within the neoplasms, 390 (26.6%) were
benign and 1,075 (73.3%) were malignant. The bening/malignant ratio was 1:2.75. Between the years
2000-2008, 1,125 necropsies of dogs were performed, 132 (11.64%) of which had mammary gland
tumors. There were 152 morphologic diagnoses, being 150 of neoplastic and 2 of non-neoplastic
lesions. Simple carcinoma was the most prevalent histologic type, both among biopsy and necropsy
cases. On necropsy cases, metastases to lymph nodes and distant organs were seen in 39 (29.5%) and
64 (53,3%) cases, respectively.

Key-words: mammary gland tumors; diseases of dogs; pathology; oncology.
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1 INTRODUCAO

Tumores mamarios sdo comuns em caes e gatos (RUTTEMAN et al., 2001;
MISDORP, 2002). Em cadelas, os tumores mamaérios correspondem a cerca de 52% de todos
os tumores que acometem fémeas (QUEIROGA; LOPES, 2002a).

Em um estudo realizado na Mesorregido Centro Ocidental Rio-Grandense, os
neoplasmas foram a principal causa de morte de cdes idosos. Dos 4.844 cdes necropsiados no
Laboratério de Patologia Veterindria da Universidade Federal de Santa Maria (LPV-UFSM),
no periodo de 1965 a 2004, 7,8% morreram em consequéncia de neoplasmas, sendo 25,4 %
decorrentes de neoplasmas malignos de mama (FIGHERA et al., 2008).

Tipos histolégicos multiplos podem ocorrer em uma ou mais glandulas mamarias de
forma simultanea, sendo que 60% das cadelas t€ém tumores em mais de uma mama
(BENJAMIN et al.,, 1999). Recidivas e metdstases sdo esperadas para a maioria dos
neoplasmas mamadrios malignos. Metdstases sdo mais frequentemente observadas em
linfonodos regionais (axilares e inguinais) e em localizagdes distantes como outros
linfonodos, pulmdes, coracdo, bago, adrenais e encéfalo (MISDORP, 2002).

Ha evidéncias da participagdo hormonal na patogénese dos tumores de mama em
cadelas (MISDORP, 2002). O indice de risco de desenvolvimento de tumor mamario varia
entre fémeas castradas e nao-castradas e depende ainda da fase em que a castragdo é efetuada
(FONSECA; DALECK, 2000).

O uso de progestinas injetdveis utilizadas para prevenir o estro também parece
aumentar o risco de desenvolvimento de tumores mamarios (RUTTEMAN et al., 2001;
MISDORP, 2002). Além disso, a associagdo destas com estrégenos ou a administracao de
altas doses de progesterona parecem aumentar a prevaléncia de neoplasmas malignos
(MISDORP, 2002).

Os principais objetivos deste estudo retrospectivo foram determinar a prevaléncia dos
tumores da glandula mamaria, e de seus diferentes tipos histolégicos, recebidos como
espécimes de biopsias no LPV-UFSM e determinar a prevaléncia dos tumores e a distribuicao

de metdstases em casos da rotina de necropsias de cdes realizadas nesse laboratdrio.
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Informacgdes adicionais referentes a aspectos epidemioldgicos e clinico-patologicos também

foram computadas, quando disponiveis.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 Anatomia e histofisiologia da glAindula mamaria

As cadelas t€ém, em média, cinco pares de glandulas mamadrias. Entretanto, esse
nimero pode variar de quatro a seis pares de glandulas (BRAGULLA; KONING, 1999;
QUEIROGA; LOPES, 2002a). Nos machos, as glandulas mamadrias sdo rudimentares e
consistem apenas de alguns ductos primérios e secundarios (CALHOUN; STINSON, 1982;
BRAGULLA; KONING, 1999; CASSALIL 2003).

As glandulas mamadrias sao glandulas sudoriparas modificadas e sdo consideradas
como Orgdos especializados da pele. Elas se desenvolvem lentamente desde a fase
embriondria, a partir da invaginacdo de brotos ectodérmicos para o interior do mesoderma
adjacente e alcancam sua maturacdo morfolégica e funcional no inicio da gestacdo
(CASSALL 2003).

Sado glandulas tabulo-acinares compostas e a unidade secretora consiste de um alvéolo
e um ducto. Grupos de unidades secretoras formam l6bulos separados por septos de tecido
conjuntivo. Um ducto intralobular abre-se em um ducto interlobular nos septos de tecido
conjuntivo, onde diversos deles convergem para formar o ducto lactifero que drena um lobo
da glandula (CALHOUN; STINSON, 1982; BANKS, 1992; BRAGULLA; KONING, 1999).
Nao ha consenso entre os autores quanto ao nimero total de ductos lactiferos que se abrem
separadamente para o exterior, podendo variar de sete a 16 ductos (CALHOUN; STINSON,
1982), de oito a 20 (BANKS, 1992) ou de 12 a 16 ductos (BRAGULLA; KONING, 1999).

O 4cino glandular ou alvéolo € revestido por uma camada de epitélio simples cibico
que varia na altura durante os diferentes estigios da atividade secretora (CALHOUN;
STINSON, 1982; BANKS,1992; CASSALI, 2003). Células mioepiteliais estreladas e
fusiformes sdo encontradas entre as células epiteliais e a lamina basal do 4cino. Essas se
contraem sob a acdo da oxitocina, liberada pela neuro-hipéfise, forcando a saida do leite das

unidades secretoras para o sistema de ductos (CASSALI, 2003).
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O desenvolvimento e a estrutura do parénquima da glindula mamdéria sdo
acentuadamente dependentes de multiplas influéncias hormonais. Durante o desenvolvimento,
o crescimento do sistema de ductos primérios e secundarios € proporcional ao crescimento de
todo o organismo do individuo. Apds a puberdade, o crescimento do sistema de ductos
depende do estrogénio e o crescimento acinar da progesterona. A hipdfise atua sobre o
crescimento da glandula mamaria através da influéncia da prolactina e da somatotrofina. A
prolactina além de atuar sobre o crescimento, também regula a manuteng¢do da lactagdo
(CALHOUN; STINSON, 1982; CASSALLI, 2003).

A drenagem linfatica basica das glandulas mamadrias ocorre através dos linfonodos
regionais. Os linfonodos inguinais superficiais (linfonodos mamarios) drenam as glandulas
inguinais, abdominal caudal e podem drenar até 30% das mamas abdominais craniais. Os
linfonodos axilares drenam as glandulas mamadrias tordcicas craniais, tordcicas caudais e

abdominais craniais (BRAGULLA; KONING, 1999; CAVALCANTIL; CASSALIL 2006).

2.2 Tumores da glandula mamaria em caes

2.2.1 Aspectos gerais

Neoplasma da glandula mamaria é o tipo mais comum de tumor em cadelas inteiras
(SORENMO, 2003), com uma média estimada de incidéncia anual de 198/100,000 cadelas
(MISDORP, 2002).

Fatores como a nutricio com dietas balanceadas, as vacinacdes que previnem
precocemente as doencas infecto-contagiosas, os métodos de diagndstico mais precisos e
também os protocolos terapéuticos cada vez mais especificos e eficazes contribuem para a
maior longevidade dos caes, aumentando assim sua expectativa de vida. Consequentemente, a
incidéncia de tumores em caes também aumentou, sendo considerada por alguns autores como
a principal causa de morte em animais de companhia (RUTTEMAN et al., 2001).

Em um estudo retrospectivo realizado no Laboratério de Patologia Veterinaria da

Universidade Federal de Santa Maria (LPV-UFSM), os neoplasmas em geral foram a
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principal causa de morte ou razdo para eutandsia em cdes idosos e a segunda causa de morte
ou razdo para eutandsia em cdes (FIGHERA et al., 2008).

Na espécie canina, os tumores de pele sdo os mais comuns, seguidos pelos tumores da
glandula mamaria (CASSALI 2003). Em cadelas, os neoplasmas mamarios sdo o tipo mais
comum de neoplasia, perfazendo 52% de todos os tumores (QUEIROGA; LOPES, 2002a). Os
neoplasmas mamadrios sdo trés vezes mais frequentes em cadelas do que em mulheres

(CASSALLI 2003).

2.2.2 Epidemiologia

Quanto ao sexo, os tumores mamdarios sao quase que uma exclusividade das fémeas. A
ocorréncia de tumores mamdrios em caes machos € rara, tendo esses geralmente menos de 1%
de chance de desenvolvé-los (RUTTEMAN et al,, 2001). Em um estudo retrospectivo
verificou-se que, dos 357 caes acometidos por neoplasmas mamadrios, apenas 1,7% eram
machos (MITCHELL, 1974). Alteracdes da glandula mamdria em cdes machos estdo
geralmente associadas com anormalidades hormonais, como tumores testiculares de células de
Sertoli secretoras de estrégenos (MISDORP, 2002), causando principalmente ginecomastia
(MISDORP et al., 1999; MACLACHALAN; KENNEDY, 2002; CASSALI, 2003).

Nao hd um consenso na literatura quanto a predisposi¢do racial. Alguns autores
afirmam que esta ndo existe (CASSALI 2003). Outros autores afirmam que racas puras e
endogamicas sdo mais acometidas (MISDORP, 2002). H4 indicacdo de algumas racas com
maior risco de desenvolver neoplasmas mamarios. Poodle Miniatura e Toy, English Springer
Spaniel, Brittany Spaniel, Cocker Spaniel, Setter Inglés, Pointer, Pastor Alemdo, Maltés,
Yorkshire Terrier e Dachshund (Teckel) tem sido apontadas como racas com maior risco de
desenvolvimento de neoplasmas mamarios (SORENMO, 2003).

A determinacdo do risco em relacdo a raga varia dependendo da metodologia do
estudo e da localizacdo geogrifica (EGENVALL et al., 2005). No Japao foi relatada a
incidéncia de 25% de neoplasmas malignos em caes de racas de pequeno porte e de 58,5% de
neoplasmas malignos em caes de ragas de grande porte (ITOH et al., 2005).

Em um estudo que acompanhou duas colonias de Beagles, verificou-se que as colonias
apresentaram diferentes fenétipos. Uma delas foi tida como susceptivel e a outra como

resistente a neoplasmas mamadrios (MISDORP, 2002).
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Os caes que apresentam neoplasmas mamadrios t€m em média entre 10 e 11 anos, com
rara ocorréncia em animais com menos de quatro anos (RUTTEMAN et al., 2001). Porém,
alguns autores relatam médias de idade mais baixas tais como 7,3 anos (EGENVALL et al.,
2005), 8,7 anos (STRATMANN et al., 2008), 9 anos (YAMAGAMI et al., 1996; MORRIS et
al.,, 1998) e 9,5 anos (SORENMO et al., 2009). No Brasil, médias de idade de 8,5
(OLIVEIRA et al., 2003) e 10 anos (DALECK et al., 1998) também foram relatadas.

2.2.3 Localizagdo na cadeia mamaria

Uma grande percentagem de tumores (aproximadamente 60%) localiza-se nas mamas
inguinais. Segundo alguns autores, este aspecto ndo estaria relacionado com o comportamento
tumoral, mas com o maior volume de parénquima destas glandulas (QUEIROGA; LOPES,
2002a). Entretanto, a explicacdo mais plausivel parece ser de que receptores hormonais sao
mais abundantes nessas mamas, favorecendo assim a ocorréncia dos neoplasmas (DONNAY

et al., 1995).

2.2.4 Classificacao histoldgica dos tumores mamarios de caes

Os trés métodos principais utilizados para classificar os tumores mamdrios sdo: a)
histogenético; b) histolégico descritivo e ¢) prognostico. De acordo com Misdorp (2002), o
método histogenético € limitado pela incerteza da origem celular especifica de varios
neoplasmas mamadrios. O método histolégico (morfoldgico) descritivo adotado pela
Organiza¢do Mundial da Saide (OMS) (HAMPE; MISDORP, 1974) inicialmente parecia ser
muito complexo, a menos que diferencas comportamentais entre os neoplasmas pudessem vir
a ser correlacionadas com os tipos histolégicos (MISDORP, 2002). Mais tarde, isso acabou
ocorrendo baseado em resultados de estudos prospectivos, o que possibilitou uma nova
classificacdo dos carcinomas mamarios caninos em ordem crescente de malignidade adotada
pela OMS-Armed Forces Institute of Pathology (AFIP) (MISDORP et al., 1999) e por um dos
livros-texto de oncologia mais utilizados internacionalmente (MISDORP, 2002). Essa nova

classificacdo € entdo baseada no método histolégico/morfoldgico descritivo e parcialmente no
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progndstico dos carcinomas (incluindo, em ordem crescente de malignidade, o carcinoma
nao-infiltrativo (in situ), carcinoma complexo, carcinoma simples tibulo-papilar, carcinoma
simples sé6lido e carcinoma simples anapldsico) (MISDORP et al., 1999; MISDORP, 2002).
Um versdao em portugués da tabela original de classificacdo dos neoplasmas mamaérios

caninos segundo a OMS-AFIP na integra (MISDOREP et al., 1999) € apresentada no Quadro 1.

1 Tumores Malignos

2 Tumores Benignos

1.1 Carcinoma nao-infiltrativo (in situ)

2.1 Adenoma

1.2 Carcinoma complexo

2.1.1 Adenoma simples

1.3 Carcinoma simples

2.1.2 Adenoma complexo

1.3.1 Carcinoma tibulo-papilar

2.1.3 Adenoma basaloide

1.3.2 Carcinoma sélido

2.2 Fibroadenoma

1.3.3 Carcinoma anapldsico

2.2.1 Fibroadenoma de baixa celularidade

1.4 Tipos especiais de carcinomas

2.2.2 Fibroadenoma de alta celularidade

1.4.1 Carcinoma de células fusiformes

2.3 Tumor misto benigno

1.4.2 Carcinoma de células escamosas

2.4 Papiloma ductal

1.4.3 Carcinoma mucinoso

3 Tumores Nao Classificados

1.4.4 Carcinoma rico em lipideos

4 Hiperplasias e Displasias Mamarias

1.5 Sarcomas

4.1 Hiperplasia ductal

1.5.1 Fibrossarcoma 4.2 Hiperplasia lobular
1.5.2 Osteossarcoma 4.2.1 Hiperplasia epitelial
1.5.3 Outros sarcomas 4.2.2 Adenose

1.6 Carcinossarcoma 4.3 Cistos

1.7 Carcinoma ou sarcoma em tumor benigno

4.4 Ectasia ductal

4.5 Fibrose focal (fibroesclerose)

4.6 Ginecomastia

Quadro 1- Classificacio histologica dos tumores mamarios de cies, segundo a Organizacio
Mundial da Saiide — Armed Forces Institute of Pathology (1999).

No mesmo ano da publicacio da nova classificagio OMS-AFIP (1999), porém
provavelmente antecedendo-a, Benjamin et al. (1999), estudando neoplasmas mamdrios em
colonias de Beagles, publicaram algumas modificagdes (adotadas por eles na Colorado State
University) aos sistemas até entdo adotados pelas duas publicacdes mais utilizadas
internacionalmente (HAMPE; MISDORP, 1974; MOULTON et al.,, 1990). Uma das
consideragdes mais interessantes refere-se a utilizacdo do termo “tumor misto maligno”
(TMM), descartada por eles, por ter uma utilizagdo muito confusa. Os autores argumentaram
o seguinte: a) o termo TMM as vezes é utilizado por patologistas para descrever tumores
mistos “com um unico componente maligno” (epitelial ou mesenquimal); b) outros autores
(incluindo HAMPE; MISDORP, 1974; MOULTON et al., 1990) o utilizam para tumores
mistos onde “um ou ambos os componentes sdo malignos”; e c¢) a classificacdo antiga da

OMS (HAMPE; MISDORP, 1974) utiliza os termos carcinossarcoma ¢ TMM como
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sindbnimos, apesar da conotacdo do termo “carcinossarcoma”, que implica na presenca de
ambos os componentes, carcinomatosos e sarcomatosos (BENJAMIN et al., 1999).

Em face disso, lesdes que tinham somente um componente maligno (epitelial ou
mesenquimal) em um tumor misto, foram por eles denominadas ‘“‘carcinoma ou sarcoma em
tumor misto”. Os autores justificaram esta denominagdo (separacdo), pois observaram que
esses neoplasmas tinham melhor progndstico que os verdadeiros carcinossarcomas, onde
ambos os componentes sao malignos (BENJAMIN et al., 1999).

Vale ressaltar que a ultima classificagdo da OMS-AFIP (1999) nao utiliza mais o
termo TMM e considera a presenca de ambos os componentes epitelial e mesenquimal
malignos na definicdo de carcinossarcoma. Entretanto, os diagndsticos morfoldgicos de
“carcinoma ou sarcoma em tumor benigno” foram adicionados a esta ultima classificagao,
(MISDOREP et al., 1999), sendo definidos como tumores com focos de células malignas ou
nddulos distintos de tais células ocorrendo em adenomas complexos ou em tumores mistos

benignos.

2.2.5 Etiopatogénese

Virios aspectos, incluindo fatores hormonais, de crescimento (endégenos, exdgenos e
receptores), nutricionais e genéticos tém sido relacionados com o desenvolvimento de
tumores mamarios (MISDORP, 2002).

Os hormonios esterdides sexuais femininos desempenham papel fundamental no
desenvolvimento dos tumores de mama em mamiferos, incluindo as cadelas (FONSECA;
DALECK, 2000). O indice de risco de desenvolvimento de neoplasmas mamadrios varia entre
cadelas castradas e nao-castradas e depende ainda da fase em que a castracdo é efetuada
(FONSECA; DALECK, 2000). A ovdrio-histerectomia (OH) realizada antes do primeiro
estro reduz o risco de desenvolvimento de neoplasmas mamdrios para 0,5%; este risco
aumenta significativamente nas fémeas esterilizadas ap6s o primeiro (8,0%) e o segundo
(26%) ciclos estrais (RUTTEMAN et al., 2001).

O efeito protetor conferido pela castracdo desaparece se a mesma for realizada apds os

dois anos e meio de idade ou apds o terceiro ciclo estral (MORRIS et al., 1998; FONSECA;

DALECK, 2000). Apesar de nao ter efeito protetor contra o desenvolvimento de neoplasmas
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mamadrios, a OH tardia pode sim diminuir o uso de contraceptivos, o que € visto por alguns
autores como um ponto positivo (SOTVRING et al., 1997), além de diminuir o risco de
problemas reprodutivos como a piometrite (FONSECA; DALECK, 2000).

Estudos comparativos realizados com cadelas inteiras, cadelas previamente castradas e
cadelas que foram castradas no mesmo procedimento cirtrgico da excisdo de neoplasmas
mamadrios, indicam que ndo hi efeito benéfico da OH nessas ultimas, no que diz respeito ao
prognéstico (YAMAGAMI et al.,, 1996; MORRIS et al.,, 1998). Entretanto, o valor da
supressao hormonal através da OH como tratamento adjuvante do tumor de mama em cadelas
permanece controverso (FONSECA; DALECK, 2000).

Dados sobre a relagdo da pseudociese com o desenvolvimento de tumores mamarios
sdo conflitantes (MISDORP, 2002). Em um levantamento realizado no Brasil, foi observado
que cadelas que tiveram pseudociese apresentaram, mesmo que em uma diferenca infima, um
nimero maior de neoplasmas malignos do que aquelas cadelas que ndo tiveram pseudociese
(OLIVEIRA et al., 2003). Porém, apds estudar dados comparativos de cadelas com
neoplasmas mamadrios que tiveram pseudociese com cadelas que ndo tiveram pseudociese,
alguns autores afirmam que a pseudociese ndo tem relacao alguma com o desenvolvimento de
neoplasmas mamdrios (MORRIS et al., 1998).

Poucos sdo os estudos citogenéticos de neoplasmas mamadrios e os relatos de
alteracdes cromossOmicas sdo divergentes e complexos. Aneuploidia cromossdmica € vista
em neoplasmas mamadrios, seu nimero € maior em neoplasmas malignos do que em benignos.
Linhagens celulares de células derivadas de metdstases de carcinomas mamadrios apresentaram
aberragdes cromossOmicas incluindo dele¢do e amplificacdo. Também foi observado que a
fase S do ciclo celular € significativamente maior em neoplasmas malignos do que em
neoplasmas benignos (MISDORP, 2002).

Muita atencao tem sido dada aos efeitos da administracdo de estrogé€nio e progesterona
a cadelas e gatas, como método contraceptivo (MISDORP, 2002), pois esses hormdnios t€ém
um papel importante no desenvolvimento normal da glandula mamdria e t€m sido
relacionados com o desenvolvimento de neoplasmas mamarios (SORENMO, 2003). Apesar
de ndo haver um consenso na literatura, ndo foi observada relacdo entre o uso de
contraceptivos e a expressdo de receptores hormonais nos neoplasmas mamdrios (MARTIN
DE LAS MULAS et al., 2005). Apesar disso, um incremento na incidéncia de neoplasmas
mamarios em cadelas que usam contraceptivos € descrito (RUTTEMAN et al., 2001).

Na carcinogénese hormonal, a proliferacao celular antecede ou sucede as mutagdes

genéticas (SILVA et al., 2004). Os estrogenos frequentemente sdo relacionados ao
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desenvolvimento de tumores mamadrios, pois esses estimulam a proliferacdo do epitélio da
mama e aumentam a chance de ocorrerem erros genéticos e, consequentemente, a replicagao
de clones de células com mutacdes potencialmente oncogénicas (DICKON; STANCEL,
1999).

Estradiol e estrégenos sintéticos como dietilestilbestrol, podem induzir aberrac¢des
cromossOmicas numéricas e estruturais, além de vdrios tipos de mutagdes genéticas em
células de cultivo e in vivo, pois seu metabolismo oxidativo gera vdrios metabdlitos
genotoxicos potentes que podem agir como iniciadores de mutacdes genéticas. Por isso,
podem ser considerados como carcinégenos genotoxicos (CAVALIERE et al., 2000).

Estudos relacionando o polimorfismo genético ao metabolismo do estrégeno tém sido
realizados. Alteracdes genéticas no gene que transcreve a catecol-O-metiltransferase
(COMT), enzima responsdvel por parte da inativacdo dos metabodlitos oriundos do
metabolismo oxidativo do estrégeno, tém sido relacionados com o desenvolvimento de
neoplasmas mamadrios em cadelas com idade inferior 2 média (PEREIRA et al., 2008).

Uma correlagdo positiva entre a expressdo de receptores de estrégeno e o fator de
crescimento epidermal (“epidermal growth factor”; EGF) € observada em neoplasmas
malignos (ALENZA et al., 2000).

Apesar do conhecido potencial carcinogénico do estrogeno, alguns autores afirmam
que a administracdo prolongada de dietilestilbestrol ou outro estrogeno sintético sozinho ndo
aumenta a incidéncia de neoplasmas mamaérios (MISDORP, 2002).

Progestinas sintéticas também sdo comumente usadas por clinicos veterinarios para a
prevengio de estro (SELMAN et al., 1996). E bem conhecido que, em cadelas, progestinas
sintéticas induzem o desenvolvimento l6bulo-alveolar da glandula mamaria com hiperplasia
secretoria e de elementos mioepiteliais (RUTTEMAN et al., 2001).

Em caes, progesterona enddgena e progestinas sintéticas podem incrementar a
producdo do hormoénio de crescimento (“growth hormone”; GH) (MISDORP, 2002) e este
pode agir de forma autdcrina ou parécrina, estimulando a hiperplasia do epitélio da glandula
mamaria (GARDEREN et al., 1997).

Para estimular a proliferacdo do epitélio mamario, o GH age através da inducdo de
fatores de crescimento semelhantes a insulina 1 e 2 (“insulin-like growth factor I and II"’; IGF-
I e IGF 2), esses fatores ja foram isolados de células mamadrias estromais de mulheres e,
quando da administragdo de progestinas, esses fatores também aumentam sua concentracdo

sanguinea (GARDEREN et al., 1997; KHANDWALA et al., 2000).
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O epitélio que tem seu crescimento estimulado pelo GH, por vezes pode estar
transformado, promovendo assim a formagdo de tumores (GARDEREN et al., 1997), o que
reforca a possibilidade de relacio do GH com desenvolvimento tumoral. Logo, de forma
indireta, a progesterona também estd relacionada (RUTTEMAN et al., 2001).

Em um estudo clinico-patolégico foi observado que 39% das cadelas com neoplasmas
mamadrios foram tratadas previamente com acetato de medroxiprogesterona, enquanto que
apenas 21% das cadelas livres de neoplasmas foram tratadas. Isso € um forte indicio da
associacdo do tratamento de prevencdo ao estro com progestinas sintéticas com o
desenvolvimento de neoplasmas mamarios (SOTVRING et al., 1997).

O tratamento prolongado com progesterona ou progestinas sintéticas tem sido
associado ao aumento no nimero de casos de hiperplasias e neoplasmas benignos de mama. A
administracdo de progestinas combinadas a estrégenos ou altas doses de progesterona estao
associadas particularmente a ocorréncia de neoplasmas malignos (MISDORP, 2002).

O possivel papel da glandula pituitdria no desenvolvimento de tumores de mama tem
sido estudado. A prolactina estd relacionada a capacidade secretdria da glandula mamaéria e
ndo a proliferacdo celular. Porém, esta € responsavel pela sensibilizacdo das células epiteliais
da glandula mamadria ao estrégeno, estimulando assim o crescimento dos tumores mamarios.
Entretanto, os relatos sobre o efeito carcinogénico da prolactina na literatura sdo conflitantes
(FONSECA; DALECK, 2000).

Virios estudos tém avaliado o efeito da obesidade e fatores dietéticos sobre o risco de
desenvolvimento de tumores na glandula mamadria em caes (SORENMO, 2003).
Experimentos em animais e estudos epidemiolégicos em humanos t€ém sugerido que dietas
ricas em gordura e obesidade aumentam o risco de desenvolvimento de neoplasmas mamadrios
(MISDORP, 2002).

Ja foi observado que cadelas alimentadas com dietas com baixos teores de gordura e
altos teores de proteinas tiveram uma sobrevida significativamente maior em comparagdo com
cadelas alimentadas com dietas com baixos teores de gorduras e pobres em proteinas
(SORENMO, 2003).

Em mulheres, acredita-se que a influéncia da obesidade e das dietas ricas em gordura
sobre o desenvolvimento dos neoplasmas mamarios esteja ligado a hiperinsulinemia, aumento
nos niveis de IGF-1 e diminui¢do nos niveis séricos do hormonio sexual ligado a globulina
(SHBG), o que resulta em um aumento nos niveis séricos de estrégeno livre e
consequentemente em aumento do risco de desenvolvimento de neoplasmas mamarios

(SORENMO, 2003).
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Em um estudo realizado na Espanha, sem relacionar com OH, foi observado que a
obesidade antes de um ano de vida estd ligada ao aumento no risco de desenvolvimento de
neoplasmas malignos e benignos. Também € citado que a ingestdo de comida caseira em
relacdo a comercial e a ingestdo de carne suina em relacdo a de aves, aumentam o risco do

desenvolvimento de neoplasmas mamarios em cadelas (ALENZA et al., 1998).

2.2.6 Fatores progndsticos

Em medicina veterindria, a incidéncia crescente e a complexidade na evolugao clinica
de tumores de mama nas cadelas tém despertado um interesse especial no estudo de fatores
prognésticos (CAVALCANTTI; CASSALL 2006).

A idade € considerada por alguns autores como um fator progndstico. Caes mais
velhos teriam pior progndstico, uma vez que esses t€m uma maior incidéncia de neoplasmas
malignos (CHANG et al., 2005). A média de idade de cdes com neoplasmas malignos foi
superior 2 média de idade de cdes com neoplasmas benignos em alguns estudos (OLIVEIRA
et al., 2003; SORENMO et al., 2009).

Alguns dos fatores prognoésticos classicos fazem parte do sistema de estadiamento
clinico proposto pela OMS, conhecido como TNM, o qual utiliza dados de tamanho (T),
metastases para linfonodos (N) e metdstases para 6rgaos distantes (M). Nesse sistema, T1 sao
tumores < 3 cm, T2 sdo tumores com 3 - Scm e T3 sdo tumores > Scm (MISDORP, 2002).

O tamanho dos tumores mamadrios teve valor progndstico na maioria dos estudos
prospectivos (MISDORP, 2002). Em um estudo realizado com 236 neoplasmas mamarios, 0s
neoplasmas malignos foram significativamente maiores do que os neoplasmas benignos, com
um didmetro médio de 4,7cm versus 2,1cm, respectivamente. Além disso, apenas 1% dos
neoplasmas malignos tinham menos de 1 cm de diametro, enquanto entre os benignos, 48%
tinham menos que lcm (SORENMO et al., 2009). Em um estudo brasileiro, os tumores T3
foram os mais prevalentes (OLIVEIRA et al., 2003). No entanto, tumores T1 perfizeram
77,6% (ITOH et al., 2005) e 80,6% dos casos (HASHIMOTO et al., 2002) em estudos
realizados no Japao.

O tamanho do tumor apresenta associacdo estatisticamente significativa com a
sobrevida total (QUEIROGA; LOPES, 2002b). O tamanho dos neoplasmas também esta

relacionado com o risco de metdstases para linfonodos regionais e 6rgaos a distancia. Em 86%
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dos cdes com metdstases para linfonodos, os tumores tinham mais de Scm (T3) de didmetro
(CHANG et al., 2005).

A metastatizacdo para linfonodos regionais (axilares e/ou inguinais) € um fator de
progndstico cldssico que estd associado de forma significativa com a sobrevida total numa
série de casos estudados (QUEIROGA; LOPES, 2002b). Assim sendo, os linfonodos devem
ser examinados de forma sistemdtica em cadelas com neoplasmas mamdrios malignos. Os
métodos utilizados para inspecao dos linfonodos sdao palpagdo, citologia aspirativa, bidpsias
incisional e excisional (SORENMO, 2003).

A drenagem linfatica dos tumores mamadrios caninos € complexa. Tem sido
demonstrado que podem existir comunicacdes linfaticas entre as cadeias mamadrias direita e
esquerda e entre glandulas adjacentes de uma mesma cadeia, em direc@o cranial e caudal
(QUEIROGA; LOPES, 2002a; PEREIRA et al., 2003). Comunica¢des linfaticas com
linfonodos popliteo, esternal cranial e linfonodos do linfocentro iliofemoral, além de
anastomoses com glandulas contralaterais, sdo descritas em algumas cadelas com tumores de
mama (PEREIRA et al., 2003).

A existéncia de comunicacdes linfaticas inconstantes parece contribuir para que as
metastases linfaticas possam ocorrer sem respeitar o sentido habitual da corrente linfatica
(BRAGULLA; KONING, 1999; QUEIROGA; LOPES, 2002a). Além disso, foi observado
que hd em algumas cadelas com tumor de mama, comunicagdes linfatico-venosas localizadas
principalmente préximo a glandula abdominal cranial e menos frequentemente a glandula
abdominal caudal. Essas comunicacdes explicariam, em parte, as metdstases linfaticas e
vasculares, tanto nos carcinomas quanto nos sarcomas (PEREIRA et al., 2003).

Foi observado em um estudo que 85,7% dos cdes com neoplasmas mamarios
malignos que tinham linfonodos positivos para metdstases morreram em até dois anos apds a
mastectomia, enquanto apenas 21% dos cdes com neoplasmas mamadrios malignos com
linfonodos negativos para metdstases morreram neste mesmo periodo de tempo
(KARAYANNOPOULOU et al., 2005).

Metéstase a distancia é um importante fator progndstico e estd diretamente relacionada
com a diminui¢do da sobrevida total dos cdes. Em medicina veterindria, a incidéncia de
animais portadores de neoplasmas mamaérios malignos com metdstases a distancia € baixa,
comparativamente ao observado em medicina humana, pois € comum proceder-se a eutandsia
de animais afetados a pedido dos proprietarios, interrompendo assim a evolucdo da doenca

(QUEIROGA; LOPES, 2002b).
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Incidéncia simultinea de neoplasmas mamarios e metédstases pulmonares variam de 6
a 35% na literatura, sendo o pulmao o sitio mais comum de metéstase a distancia. Em todas as
cadelas com neoplasmas mamarios malignos, deve-se realizar radiografias tordcicas em pelo
menos trés posi¢des, a fim de detectar metastases (SORENMO, 2003).

Outro fator importante no progndstico dos neoplasmas mamdrios € a ulceracio
cutanea. Esta foi observada exclusivamente em neoplasmas malignos em um estudo e também
foi relacionada com a sobrevida total (QUEIROGA; LOPES, 2002b). Em um estudo realizado
no Brasil, 72,2% dos neoplasmas ulcerados eram malignos (OLIVEIRA et al., 2003) .

A graduacdo histoldgica também € importante para o progndstico. Esse sistema, além
do tipo histolégico, quantifica anaplasia, formacdo de tdbulos, atividade mitética e
pleomorfismo nuclear. A invasdo da pele, tecidos moles, vasos linfaticos e sanguineos foram
os melhores fatores progndsticos microscépicos em um estudo de uma familia de caes Beagle
(MISDORP, 2002).

Ha um esforco crescente na tentativa de acrescentar novos parametros de natureza
molecular aos fatores de progndstico classicos, que auxiliem a decisdo clinica, a semelhanga
do verificado em medicina humana (QUEIROGA; LOPES, 2002b).

Com o avanco da biologia molecular, novos métodos progndsticos potenciais, alguns
jé estabelecidos na medicina humana tém sido estudados em medicina veterindria. A técnica
de imuno-histoquimica permite determinar com boa precisdo a presenca de receptores
hormonais (receptores de estrogeno e progesterona), taxa de proliferacdo celular (MIB-1,
PCNA), angiogénese (CD31, CD34), produtos de oncogene (c-erbB-2) e gene supressor
tumoral (p53) (CASSALL, 2003).

Foi verificado que neoplasmas malignos com imunomarcacio negativa para receptores
hormonais crescem a uma taxa mais alta do que neoplasmas positivos, sugerindo assim que a
progressao tumoral em neoplasmas mamarios espontaneos ¢ acompanhada pela diminuicao da
dependéncia hormonal (GERALDES et al., 2000). Esse aspecto é reforcado uma vez que se
tem relacionado uma maior marcacdo imuno-histoquimica para receptores hormonais em
neoplasmas de menor tamanho (MARTIN DE LAS MULAS et al., 2005).

Lesoes hiperplasicas de mama tiveram de 50 a 90% de suas células fortemente
marcadas para receptores de estrégeno, enquanto que no carcinoma in sifu a marcagao variou
de 0 a 5% (AUTUOFERMO et al., 2007). Metdastases regionais e distantes tem marcagdo
negativa para receptores hormonais (MISDORP, 2002).
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A marcagdo para receptores de progesterona variou entre os tumores, porém nao se
conseguiu uma correlacio entre o tipo de lesdo ou risco de malignidade (AUTUOFERMO et
al., 2007).

Nao foi observada relacdo entre a marcagdo de receptores hormonais com o estado
reprodutivo das cadelas (castrada ou nao, niimero de partos e tratamentos com contraceptivos)
pseudociese, nimero e localiza¢do dos tumores (MARTIN DE LAS MULAS et al., 2005).

Tumores malignos tém marcagdo para CD-31 (marcador de angiogénese)
significativamente maior do que tumores benignos. Além disso, a densidade de microvasos
foi associada de forma altamente significativa a sobrevida total. Esses resultados sugerem que
a vascularizacdo do tumor e a angiogénese podem ter papel muito importante no processo de
metastatizacdo nos neoplasmas mamarios caninos, a semelhanca do que acontece no cancer de
mama da mulher (QUEIROGA; LOPES, 2002b).

Proto-oncogenes sdo os genes responsaveis pela regulacdo da proliferacao celular.
Mutagdes nesses genes podem promover neoplasmas. O c-erbB-2, c-MYC, c-RAS, e RRI sao
exemplos de genes envolvidos na carcinogénese dos tumores de mama. A relacdo entre a
imunorreatividade para c-erbB-2 e um pior progndstico nos tumores mamarios em humanos
tem sido relatada desde 1987 (DUTRA et al., 2004).

Virios marcadores de proliferacdo celular tém sido usados na pesquisa de neoplasmas
mamarios como o Ki-67 ¢ PCNA. O PCNA (clone PC10) é um dos marcadores de
proliferacdo celular mais usados para obter informacgdes acerca da cinética celular. O indice
de proliferacdo do PCNA tem valor progndstico, pois sua associagdo com a sobrevida total é
estatisticamente significativa (QUEIROGA; LOPES, 2002b). O Ki-67 tem sua expressao
diretamente proporcional com o grau de malignidade do neoplasma e inversamente
proporcional a expressao de receptores de estrogeno (AUTUOFERMO et al., 2007).

Mutacdes podem ocorrer nos genes supressores tumorais e isso pode iniciar a
carcinogénese, essas mutagdes sdo mais frequentemente observadas no gene p53
(SORENMO, 2003). O gene p53 € importante na carcinogénese, pois regula a proliferacao
celular, estabilidade gendmica e morte programada das células (TODOROVA, 2006).
Entretanto, a incidéncia de mutacdes nesse gene citada na literatura varia entre 15-63%
(SORENMO, 2003). A incidéncia da marcacdo de pS3 mutado normalmente ¢ maior em
neoplasmas malignos, porém em um estudo recente nao houve diferenca significativa entre a
expressdo de p53 entre tumores mistos benignos e carcinomas em tumores mistos

(BERTAGNOLLI et al., 2009).
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2.2.77 Progressao tumoral

Em um estudo recente, foram mostradas evidéncias significativas de que alguns
neoplasmas malignos sdo frutos de progressdao tumoral, a partir de neoplasmas benignos.
Esses autores mostraram que cinco em seis carcinomas in situ, surgiram de dentro de
adenomas complexos e sugeriram que neoplasmas que passam um longo periodo de tempo
com baixa taxa de crescimento e subitamente comecam a crescer rapido, podem ter sofrido
transformagdo maligna espontanea (SORENMO et al., 2009). Outro indicio € que cadelas com
neoplasmas mamadrios malignos t€m a média de idade superior a cadelas com neoplasmas
benignos (OLIVEIRA et al., 2003; SORENMO et al., 2009). Dados sobre o tempo entre a
observacdo do neoplasma e a remocdo do mesmo corroboram com a idéia de progressao
tumoral. Em 86% dos cdes com neoplasmas com diametro superior a Scm e metastases para
linfonodos regionais, tinham mais do que seis meses de intervalo entre a observacdo do

neoplasmas mamaério e a remo¢ao do mesmo (CHANG et al., 2005).

2.2.8 Ocorréncia de neoplasmas mamarios benignos e malignos

A frequéncia de ocorréncia de neoplasmas benignos e malignos varia
consideravelmente nos dados disponiveis na literatura devido, principalmente, a existéncia de
diferentes métodos de classificacdo dos tumores e auséncia de critérios uniformes para
diferenciar os tipos tumorais (CASSALI, 2003).

Na grande massa de dados oriundos de trabalhos internacionais sobre a prevaléncia de
tumores mamarios malignos, a percentagem € inferior a 54% (MORRIS et al., 1998;
RUTTEMAN et al.,, 2001; MISDORP, 2002; ITOH et al., 2005). Porém, prevaléncias
completamente opostas também sdo citadas e essas variam em até 93% de neoplasmas
malignos (HASHIMOTO et al., 2002; MARTINS et al., 2002).

Nos levantamentos brasileiros sobre neoplasmas mamadrios, as prevaléncias de
neoplasmas malignos foram de 68,4% (DE NARDI et al., 2002), 71,8% (OLIVEIRA et al.,
2003), 74% (ZUCCARI et al., 2001) e 91% (MARTINS et al., 2002).
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A grande discrepancia entre a prevaléncia de neoplasmas malignos e benignos em
parte pode ser explicada pela forma de colheita de dados. Estudos baseados na submissao de
exames a laboratdrios tendem a ter uma maior prevaléncia de neoplasmas malignos uma vez
que muitos nédulos mamarios pequenos, nao sdo removidos ou remetidos aos laboratérios
pelos médicos veterindrios e proprietdrios (MORRIS et al., 1998).

A prevaléncia dos tipos histolégicos, bem como a propor¢ao maligno:benigno, variam
muito entre os estudos. Em um estudo brasileiro, o carcinoma foi o neoplasma maligno mais
prevalente e o adenoma foi o neoplasma benigno mais prevalente (OLIVEIRA et al., 2003).
Porém, diferentes tipos histoldgicos sdo citados como mais frequentes por outros autores. O
carcinoma sélido e o tumor misto benigno foram os mais prevalentes em outro estudo
(MORRIS et al., 1998). Entre os neoplasmas benignos, os mais comuns sio o adenoma
complexo e o tumor misto benigno (MISDORP, 2002). Tumor misto maligno e tumor misto
benigno foram os mais prevalentes entre malignos e benignos em outros estudos

(HASHIMOTO et al., 2002; QUEIROGA; LOPES, 2002b).
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3 MATERIAIS E METODOS

Foram analisados os protocolos de exame histopatolégico de espécimes de bidpsia de
tumores da glandula mamadria de cées, no periodo de janeiro de 1990 a dezembro de 2008 (19
anos) e os protocolos de necropsias de cadelas com tumores mamarios no periodo de janeiro
de 2000 a dezembro de 2008 (9 anos), arquivados no Laboratério de Patologia Veterindria da
Universidade Federal de Santa Maria (LPV- UFSM). Para fins comparativos, foram
computados também o total de exames histopatoldgicos realizados entre todas as espécies
animais, o total de cdes e o total de cadelas nos ultimos cinco anos (2004-2008).

Informagdes quanto a raga, ao sexo, a idade, a localizagdo do tumor na cadeia
mamadria, ao tamanho dos nddulos tumorais, a presenca de ulceracdo e ao diagndstico
morfoldgico foram extraidas dos protocolos de exames histopatoldgicos. A ocorréncia de
pseudociese e o uso de contraceptivos foram também computados, sempre que informados.

Quanto a idade, os cdes foram agrupados em trés grandes grupos: filhotes (menos de
um ano), adultos (de um a nove anos) e idosos (dez anos ou mais), de acordo com faixas
etarias anteriormente estabelecidas (FIGHERA et al., 2008).

Quanto ao tamanho dos tumores, esses foram agrupados de acordo com o sistema
TNM proposto pela Organizacdo Mundial da Saide (OMS) (MISDORP, 2002), no qual T1
sdo tumores < 3 cm, T2 sdo tumores com 3 - Scm e T3 sdo tumores > Scm.

Quanto a localizagdo, foram divididos nos grupos A (1,2,3) e B (4,5), onde 1
corresponde a mama tordcica cranial, 2 2 mama tordcica caudal, 3 8 mama abdominal cranial,
4 2 mama abdominal caudal e 5 2 mama inguinal.

Foram considerados como “tumores mamadrios” todos os distirbios do crescimento da
glandula mamadria, sendo os tumores classificados em neopldsicos (compreendendo
neoplasmas benignos e malignos) e em ndo-neopldsicos (compreendendo as alteracdes
hiperplésicas, cistos, ectasia ductal e fibroesclerose).

Neste levantamento, foram considerados os diagndsticos morfolégicos que constavam
nos protocolos originais de exames histopatolégicos, buscando-se quando necessdrio, a
padronizacdo dos mesmos com o sistema atual de classificacdo dos tipos histologicos,

conforme preconizado pela Organizacdo Mundial de Saide — Armed Forces Institute of
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Pathology (OMS-AFIP) (MISDORP et al., 1999). Foram contempladas algumas excecdes,
tais como o “carcinoma em tumor misto”, cuja classificacdo foi de acordo com Benjamin et
al. (1999), e o “tumor misto maligno”, classificado de acordo com Hampe & Misdorp (1974).

Ap6s a classificacdo dos tumores, foi calculada a prevaléncia de cada tipo histolégico
em relacdo ao total de tumores mamarios diagnosticados.

Nos casos de necropsias, a €nfase do levantamento foi quanto ao diagndstico
morfolégico (observando-se os mesmos critérios de colheita de dados e de classificagdo dos
tumores descritos para os exames histopatoldgicos), ocorréncia e distribui¢do de metéstases e
se 0s tumores mamadrios estiveram implicados como causa da morte do cdo ou se foram

achados incidentais.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

No periodo de 1990-2008, foram computados 1.304 exames histopatolégicos de
espécimes de bidpsia de tumores mamdrios de cdes na rotina do LPV-UFSM. E muito
importante salientar que, dos 1.304 exames histopatoldgicos realizados nos 19 anos revisados,
873 (67%) deles foram recebidos nos ultimos cinco anos, revelando um aumento acentuado
na prevaléncia desta entidade.

O numero total de exames histopatoldgicos realizados (entre todas as espécies animais
recebidas), o nimero total de exames histopatolégicos de materiais de caes, o nimero total de
exames histopatolégicos de materiais de cadelas, o nimero total de casos de tumor mamaério
em cdes e as prevaléncias de tumores mamdrios em caes e em cadelas nos ultimos cinco anos
(2004-2008) estao detalhados na Tabela 1. Dentre os aspectos mais relevantes observa-se que,
dos exames histopatoldgicos realizados em materiais de cadelas, a prevaléncia de tumores
mamadrios variou entre 36,33% e 49,24%, demonstrando mais uma vez a grande importancia

dos neoplasmas mamarios em fémeas da espécie canina.

Tabela 1 — Numero de exames histopatologicos realizados e de casos de tumores mamarios

Ano N°de N de N®de N°de cies  Prevaléncia Prevaléncia de
EHVE caes cadelas com TM de TM em TM em cadelas
caes (%) (%)

2004 1.207 449 311 113 25,17 36,33

2005 1.145 539 339 133 24,68 39,23

2006 1.361 675 470 204 30,22 43,40

2007 1.402 695 498 197 28,35 39,56

2008 1.265 724 459 226 31,22 49,24

Total/média (%) 6.380 3.082 2077 873 28,33 42,03

diagnosticados no Laboratério de Patologia Veterinaria da Universidade Federal de Santa Maria entre
2004 e 2008.
EHVE = exames histopatolégicos em materiais de varias espécies animais; TM = tumor de mama

Dos 1.304 caes, 1.299 (99,7%) eram cadelas e quatro (0,3%) eram machos. Este
resultado estd de acordo com a literatura, onde o risco de caes machos desenvolverem tumores

mamadrios € considerado menor ou igual a 1% em relacao as fémeas (RUTTEMAN et al.,
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2001). As alteracOes observadas nos machos foram adenoma simples, carcinoma de células
escamosas, carcinoma tibulo-papilar e cistos.

Nos casos de cédes (incluindo machos e fémeas) com tumor de mama remetidos como
espécimes de bidpsia, a idade dos animais variou de um ano e quatro meses a 19 anos e a
média de idade foi de 9,2 anos. Filhotes ndo foram acometidos e 48 casos nio tiveram a idade
informada. Caes adultos e idosos perfizeram 675 e 581 casos, respectivamente. A média de
idade descrita para a manifestacdo dos tumores mamadrios estd entre 10 e 11 anos
(RUTTEMAN et al., 2001). Porém médias mais baixas (entre 7,3 e 9,5 anos) ja foram
relatadas (YAMAGAMI et al.,, 1996; MORRIS et al.,, 1998; EGENVALL et al., 2005;
STRATMANN et al., 2008; SORENMO et al., 2009).

Neste estudo, cdes idosos tiveram mais neoplasmas malignos (79,86%) que os adultos
(67,85%). A média de idade dos cdes com neoplasmas malignos foi maior (9,5 anos) que a
dos com neoplasmas benignos (8,5 anos). Relacao semelhante também foi relatada por outros
autores (OLIVEIRA et al., 2003; SORENMO et al., 2009).

As cinco ragas mais prevalentes dos 759 cades com raca definida informada deste
levantamento foram: Poodle (180; 23,71%), Cocker Spaniel (89; 11,72%), Teckel (88;
11,59%), Pastor Alemao (82; 10,8%) e Pinscher (49; 6,45%). A discussdo da prevaléncia
das racas mais acometidas neste levantamento fica muito limitada, pois ndo se conhece a
populacdo canina total. Entretanto, algumas observacdes sdo relevantes. Quatro das cinco
racas supracitadas (com excecdo da raca Pinscher) foram apontadas como tendo maior risco
de desenvolvimento de tumores mamarios em um estudo (SORENMO, 2003).

Dentre as racas mais prevalentes neste estudo, 79,27% dos neoplasmas do Pastor
Alemao foram malignos, enquanto que apenas 59,44% foram malignos no Poodle. No Japao,
uma diferenca semelhante entre ragas de pequeno e grande porte também foi observada
(ITOH et al., 2005). Acredita-se que isso se deve, em parte, a0 contato mais proximo de caes
de racas pequenas com 0s proprietdrios, possibilitando a detec¢do mais precoce de nddulos
mamarios, o que favoreceria o diagndstico de alteragdes benignas.

Considerando-se o grande nimero de protocolos de exames histopatoldgicos deste
estudo, informagdes adicionais quanto a castragdo, ocorréncia de pseudociese e uso de
contraceptivos foram fornecidas em um numero bastante limitado de protocolos. Isto se deve,
possivelmente, ao fato de que essas informagdes muitas vezes ndo acompanham o histérico
clinico fornecido ou nem mesmo sao indagadas aos proprietarios.

Castracdo prévia a exerese tumoral foi relatada em 123 (9,4%) casos. Entretanto, nao

foi informada a época em que ela foi realizada. Neste estudo, ndo foram computados os casos
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em que a castracdo foi realizada simultaneamente com a bidpsia mamadria, mas essa pratica se
mostrou relativamente frequente durante a avaliagdo dos protocolos. O indice de risco de
desenvolvimento de neoplasmas mamadrios varia entre cadelas castradas e nao-castradas e
depende ainda da fase em que a castracdo € efetuada (FONSECA; DALECK, 2000). Uma
reducdo no risco de desenvolvimento de neoplasmas mamarios € observada se a ovario-
histerectomia (OH) for realizada precocemente; antes do primeiro estro o risco € de 0,5%,
apods o primeiro estro € de 8% e apds o segundo estro € de 26% (RUTTEMAN et al., 2001).
A perda do efeito protetor ocorre se a OH for realizada apds o terceiro ciclo estral ou apds
dois anos e meio de idade (FONSECA; DALECK, 2000).

Pseudociese foi relatada em 38 (2,9%) casos. Destes, 24 (63,16%) cdes apresentaram
neoplasmas malignos, 13 (34,21%) apresentaram neoplasmas benignos e em um (2,63%) cao
foi observado tumor nao-neopldsico. Dados sobre a relacdo da pseudociese com o
desenvolvimento de tumores mamadrios sdo conflitantes (MISDORP, 2002). Porém, alguns
autores que compararam dados de cadelas que tiveram pseudociese com cadelas que nao
tiveram, afirmam que esta nao tem relacdo com o desenvolvimento de neoplasmas mamarios.
(MORRIS et al., 1998).

O uso de contraceptivos foi informado em 120 (9,2 %) casos. Destes, 68,33% tinham
neoplasmas malignos e 30,83% tinham neoplasmas benignos. Entretanto, ndo foi informado o
tipo de contraceptivo administrado aos animais deste levantamento, o que limita muito a
discussio dos dados aqui obtidos. E sabido que o tratamento com progesterona ou progestinas
sintéticas estd associado ao aumento no ndmero de casos de hiperplasias e neoplasmas
benignos de mama. Por outro lado, a administracdo de progestinas combinadas a estrogenos
ou de altas doses de progesterona estdo associadas ao aumento no nimero de casos de
neoplasmas malignos (MISDORP, 2002).

A localizacdo na cadeia mamadria foi informada em 812 tumores. Destes, 38,92%
estavam compreendidos no grupo A e 61,08% no grupo B. Dados semelhantes foram obtidos
em um estudo de neoplasmas mamadrios de cdes no Japao (HASHIMOTO et al., 2002). O
maior nimero de tumores nas mamas inguinais tem sido atribuido a maior quantidade de
parénquima nessas mamas por alguns autores (QUEIROGA; LOPES, 2002a). Entretanto, a
explicacdo mais plausivel possivelmente seja de que hd maior abundancia de receptores
hormonais nessas mamas, favorecendo assim a ocorréncia de neoplasmas (DONNAY et al.,
1995).

Informagdes quanto ao tamanho dos ndédulos mamadrios foram fornecidas em 1.380

tumores. Destes, 682 (49,42%) eram nddulos T1, 263 (19,06%) eram T2 e 434 (31,45%) eram
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T3. Em estudo semelhante no Brasil, verificou-se que tumores T3 eram os mais prevalentes
(OLIVEIRA et al., 2003). No entanto, tumores T1 perfizeram 77,6% (ITOH et al., 2005) e
80,6% dos casos (HASHIMOTO et al., 2002) em estudos realizados no Japao, revelando
possivelmente maior preocupacdo com a remocdo precoce de nddulos mamadrios. Neste
estudo, malignidade foi observada em 66,61% dos nédulos T1, 77,56% dos T2 e 84,33% dos
T3. O tamanho do neoplasma mamério teve valor progndstico na maioria dos estudos
prospectivos (MISDORP, 2002). Em um relato, 86% dos cdes com metdstases para
linfonodos tinham tumores grandes (CHANG et al., 2005).

Foi relatada ulceracdao (Figura 1) em 168 neoplasmas. Destes 150 (89,28%) eram
malignos e 18 (10,72%) eram benignos. Dados de estudo semelhante revelaram que 72,7%
dos tumores ulcerados correspondiam a neoplasmas malignos (OLIVEIRA et al.,, 2003),
confirmando a ulceracdo como indicativo de malignidade.

Nos 1.304 casos, foram computados 1.495 diagndsticos morfolégicos, sendo que
1.145 (87,8%) céaes tiveram apenas um tipo de tumor, 134 (10,3%) tiveram dois tipos de
tumores e 25 (1,9%) tiveram mais de dois tipos de tumores. Dos 1.495 tumores, 1.465 (98%)
eram neopldsicos e 30 (2%) nao-neopldsicos (hiperplasias mamadrias). Este resultado
assemelha-se a um estudo realizado no Brasil, no qual lesdes ndo-neoplésicas constituiram 1%
dos 578 casos de tumores de mama em caes (MARTINS et al., 2002).

Dentro das alteragdes neoplasicas, 390 (26,62%) eram benignas e 1.075 (73,38%)
eram malignas, estabelecendo-se uma relagdo benigno:maligno de 1:2,75. A frequéncia de
ocorréncia de neoplasmas benignos e malignos varia consideravelmente nos dados
disponiveis na literatura devido, possivelmente, a existéncia de diferentes métodos de
classificacdo dos tumores e auséncia de critérios uniformes para diferenciar os tipos tumorais
(CASSALL 2003).

Na literatura internacional consultada as percentagens para neoplasmas malignos
foram inferiores a 54% (RUTTEMAN et al., 2001; MISDORP, 2002; ITOH et al., 2005;
SORENMO et al., 2009). Dados semelhantes aos deste estudo foram reportados por outros
autores brasileiros, nos quais a prevaléncia dos neoplasmas malignos variou entre 68% e 91%
(ZUCCARI et al., 2001; DE NARDI et al., 2002; MARTINS et al., 2002; OLIVEIRA et al.,
2003). A grande discrepancia entre a prevaléncia de neoplasmas malignos e benignos em
diferentes estudos pode também ser explicada em parte pela forma de colheita de dados.
Estudos baseados na submissdo de exames a laboratérios tendem a ter uma maior prevaléncia

de neoplasmas malignos, uma vez que muitos nédulos mamadrios pequenos, nao sao
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removidos ou remetidos aos laboratdrios pelos médicos veterinarios e proprietarios (MORRIS
et al., 1998).

Por outro lado, outra possivel causa para a alta prevaléncia dos neoplasmas malignos
nos estudos realizados no Brasil € o tempo prolongado entre o aparecimento do tumor e a
avaliacdo clinica (OLIVEIRA et al., 2003). O tempo prolongado possibilita a progressao de
tumores benignos para malignos (SORENMO et al., 2009). A prevaléncia dos tipos
histolégicos de tumores dos casos de bidpsias deste estudo estd apresentada na Tabela 2.

O neoplasma mais prevalente foi o carcinoma simples (29,1%) (Figura 2), seguido
pelos tumores mistos malignos (TMM) que juntos (compreendendo o carcinossarcoma,
carcinoma em tumor misto e TMM) (Figura 3 e 4) perfizeram 21,88%. A alta prevaléncia de
carcinomas simples e tumores mistos malignos também foi observada em outros estudos
(DALECK et al., 1998; ZUCCARLI et al., 2001; OLIVEIRA et al., 2003). Prevaléncia bem
maior para o carcinoma simples também foi relatada (KARAYANNOPOULOU et al., 2005).

Antes da nova classificacdo dos tumores mamdrios da Organizacdo Mundial da Satde
— Armed Forces Institute of Pathology (OMS-AFIP) (MISDORP et al., 1999), a denominagdo
tumor misto maligno (TMM) era utilizada como sinénimo de carcinossarcoma (HAMPE;
MISDORP, 1974), tendo sido utilizada para descrever tumores mistos com um ou ambos
componentes (epitelial e mesenquimal) malignos, independentemente da conotacdo de
“carcinossarcoma”, que implica que ambos componentes carcinomatosos € sarcomatosos
estejam envolvidos (BENJAMIN et al., 1999). Na atual classificagio da OMS-AFIP, a
designacdo TMM nao € mais utilizada. S@o utilizadas denominac¢des ‘‘carcinossarcoma”
(quando ambos os componentes, epitelial e mesenquimal sdo malignos) e “carcinoma ou
sarcoma em tumor benigno” (quando apenas um componente ¢ maligno em focos ou nédulos
distintos dentro de um adenoma complexo ou em um tumor misto benigno) (MISDORP et al.,
1999).

Para Benjamin et al. (1999), lesdes que tem somente um componente maligno em um
tumor misto sdo denominadas “carcinoma” ou ‘“sarcoma” em tumor misto. Segundo esses
autores, o progndstico para os carcinossarcomas € pior do que para os carcinomas ou
sarcomas em tumores mistos (BENJAMIN et al., 1999).

A classificacdo segundo Benjamin et al. (1999) foi utilizada em muitos casos deste
levantamento, particularmente quando o componente epitelial era abundante e maligno e

havia ilhas de diferenciagdo cartilaginosa ou 6ssea benignas em meio ao neoplasma.
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Tabela 2 - Prevaléncia dos tipos histologicos nos casos de espécimes de biopsias de cadelas com tumores
mamarios diagnosticados no Laboratério de Patologia Veterinaria da Universidade Federal de Santa Maria
(1990-2008).

Classificacdo N % categoria % total
1.Tumores malignos
1.1 CAin situ 1 0,09 0,07
1.2 CA complexo 263 24,47 17,59
1.3 CA simples (435) (40,46) (29,1)
1.3.1 CA tiibulo-papilar 348 32,37 23,28
1.3.2 CA sélido 76 7,07 5,08
1.3.3 CA anapldsico 11 1,02 0,74
1.4 Mioepitelioma maligno 9 0,84 0,60
1.5 Tipos especiais de CA 210 (1,95) (1,41)
1.5.1 CA de células fusiformes 8 0,74 0,54
1.5.2CCE 12 1,12 0,80
1.5.3 CA mucinoso 1 0,09 0,07
1.6 Sarcoma (19) (1,76) (1,28)
1.6.1 Fibrossarcoma 7 0,65 0,47
1.6.2 Osteossarcoma 7 0,65 0,47
1.6.3 Hemangiossarcoma 1 0,09 0,07
1.6.4 Osteocondrossarcoma 1 0,09 0,07
1.6.5 Sarcoma indiferenciado 3 0,28 0,20
1.7 Carcinossarcoma 107 9,95 7,16
1.8 CAem TM* 58 5,40 3,88
1.9 TMM® 162 15,07 10,84
Total de malignos 1075 100 71,90
2. Tumores benignos
2.1 Adenoma (218) (55.9) (14.58)
2.1.1 Adenoma simples 123 31,54 8,23
2.1.2 Adenoma complexo 95 24,36 6,35
2.2 Fibroadenoma 10 2,56 0,67
2.3 Mioepitelioma benigno 1 0,26 0,07
2.4 TMB 157 40,26 10,50
2.5 Papiloma ductal 1 0,26 0,07
2.6 Condroma® 1 0,26 0,07
2.7 Osteoma® 1 0,26 0,07
2.8 Hemangioma® 1 0,26 0,07
Total de benignos 390 100 26,09
3. Hiperplasias mamarias
3.1 Hiperplasia ductal 1 3,33 0,07
3.2 Hiperplasia lobular (17 (56,66) (1,14)
3.2.1 Hiperplasia epitelial 16 53,33 1,07
3.2.2 Adenose 1 3,33 0,07
3.3 Cistos 4 13,33 0,27
3.4 Ectasia ductal 7 23,33 0,47
3.5 Fibroesclerose 1 3,33 0,07
Total de hiperplasias mamarias 30 100 2,01

a = classificacdo segundo Benjamin et al. (1999).

b = classificacdo segundo Hampe & Misdorp (1974).

¢ = tumores ndo classificados segundo Misdorp et al. (1999).

CA = carcinoma; CCE = carcinoma de células escamosas; CA em TM = carcinoma em tumor misto; TMM = tumor misto
maligno; TMB = tumor misto benigno.
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Quando ndo foi possivel depreender dos protocolos de exame histopatoldgico se um ou
ambos os componentes eram malignos, optou-se por manter o diagndstico morfoldgico
original de “TMM” na Tabela 2 (e na Tabela 3 a seguir).

Nos casos de espécimes de bidpsias, metdstases foram raramente relatadas no histérico
clinico do animal. Acredita-se que a prevaléncia destas nos casos de bidpsias esteja sub-
estimada, tanto pela falta de evidéncias clinicas como de avaliacdo radiografica. A
prevaléncia de metéstases serd abordada no levantamento dos casos de necropsias deste
estudo.

Foram realizadas 1.125 necropsias de cadelas no LPV-UFSM entre 2000 e 2008.
Destas, 132 (11,64%) tinham tumores de mama (Figuras 5-8). Em 37 (28%) casos os tumores
mamarios foram considerados achados incidentais e em 95 (72%) casos os cies morreram (ou
foram submetidos a eutandsia) em conseqiiéncia dos neoplasmas mamarios.

Nos 132 casos, havia 152 diagndsticos morfoldgicos. Destes, 150 (98,68%) eram
neoplasicos e 2 (1,32%) eram hiperplasias mamadrias. A prevaléncia dos tipos histologicos dos
tumores dos casos de necropsias encontra-se na Tabela 3. A idade das cadelas com tumor de
mama nos casos de necropsia variou de quatro a 17 anos e a média de idade foi de 11,1 anos.

Quanto ao comportamento bioldgico, 10,67% eram neoplasmas benignos (Figuras 9 e
10) e 89,33% eram malignos. A grande percentagem de neoplasmas malignos se deve
provavelmente ao fato de que a grande maioria dessas cadelas (72%) foram encaminhadas a
necropsia em decorréncia dos tumores mamarios, conforme abordado anteriormente.

Metastases para linfonodos (Figuras 11 e 12) foram observadas na necropsia de 39
(29,54%) casos. Um linfonodo foi acometido em 33,33% dos casos. Mais de um linfonodo
acometido foi observado em 66,67% dos casos. A condi¢do dos linfonodos no exame clinico-
patoldgico € um importante fator progndstico, pois o tempo de sobrevida € inferior a dois anos
para 85,7% dos caes com metdstases para linfonodos (KARAYANNOPOULOU et al., 2005).

Os linfonodos inguinais superficial (35,9%), intratordcicos (35,9%) e axilares
(30,77%) foram os mais acometidos. A prevaléncia de metdstases nesses linfonodos esta de
acordo com a drenagem linfatica basica das glandulas mamarias (BRAGULLA; KONING,
1999; QUEIROGA; LOPES, 2002a) e, da mesma forma, com a alta prevaléncia de metastases
pulmonares observada nos casos de necropsias deste estudo.

Os tipos histolégicos mais prevalentes nas metdstases para linfonodos foram:
carcinoma simples (50%), carcinossarcoma (25%), tumor misto maligno (8,33%), carcinoma

complexo (8,33%) e carcinoma em tumor misto (8,33%). Em 25 (64,1%) dos 39 casos com
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Tabela 3 - Prevaléncia dos tipos histologicos nos casos de necropsias de cadelas com tumores
mamarios diagnosticados no Laboratorio de Patologia Veterinaria da Universidade Federal de
Santa Maria (2000-2008).

Classificacio N % categoria % Total
1. Tumores malignos
1.1 CA complexo 23 17,16 15,13
1.2 CA simples (63) 47,01) (41,45)
1.2.1 CA tdbulo-papilar 48 35,82 31,58
1.2.2 CA sélido 7 5,22 4,61
1.2.3 CA anaplasico 8 5,97 5,26
1.3 Mioepitelioma maligno 2 1,49 1,32
1.4 Osteocondrossarcoma 1 0,75 0,66
1.5 Carcinossarcoma 27 20,15 17,76
1.6 CA em TM® 10 7,46 6,58
1.7 TMM* 8 5,97 5,26
Total de malignos 134 100 88,16
2 Tumores benignos
2.1 Adenoma @) (43,75) 4,61)
2.1.1 Adenoma simples 5 31,25 3,29
2.1.2 Adenoma complexo 2 12,50 1,32
2.2 TMB 7 43,75 4,61
2.3 Papiloma ductal 2 12,50 1,32
Total de benignos 16 100% 10,52%
3 Hiperplasias 2) (100) (1,32)
3.1 Hiperplasia lobular/ epitelial 2 100 1,32
Total de Hiperplasias 2 100 1,32

a= classificacio segundo Hampe & Misdorp (1974)

b= classificacdo segundo Benjamin et al. (1999)

CA= carcinoma; CA em TM = carcinoma em tumor misto; TMM = tumor misto maligno; TMB = tumor
misto benigno

metéstase para linfonodos, os ndédulos tumorais eram T3, reafirmando a correlagdo entre
tamanho do tumor e malignidade, também descrita por outros autores (CHANG et al., 2005).

Metéstases para outros 6rgaos foram observadas em 64 dos 120 casos com neoplasmas
mamadrios malignos. Apenas um 6rgdo estava afetado em 41% dos casos e miultiplos 6rgaos
em 59%. Os cinco 6rgdos-alvo de metdstases mais prevalentes foram: pulmdo (85,94%)
(Figuras 13- 15), figado (23,44%) (Figuras 16 e 17), coragdo (21,88%) (Figuras 18 e 19), rim
(20,31%) (Figura 20) e adrenal (15,63%) (Figura 21). Os linfonodos e o pulmao sdo os locais
mais acometidos por metdstases (MOULTON et al., 1986).

Metéstase para o bago (Figura 22) também foi observada. Metastases 6sseas s6 foram
relatadas em quatro casos. Acredita-se que este nimero esteja sub-estimado, pois em poucas
vezes na rotina os 0ssos s@o colhidos e examinados.

Os tipos histolégicos mais prevalentes nos casos de metdstases para érgaos distantes

foram: carcinoma simples (57,38%), carcinossarcoma (21,13%), tumor misto maligno (8,2%),



39

carcinoma complexo (4,92%) e carcinoma em tumor misto (3,28%). Vale salientar que a
frequéncia de metéstases a distancia em animais é mais baixa que em humanos, possivelmente
devido a frequente interrup¢ao da evolucdo da doenga pela eutandsia dos animais afetados por

neoplasmas malignos (QUEIROGA; LOPES, 2002b).
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FIGURA 1 - Carcinoma simples mamdrio. Na superficie externa do ndédulo ha ulceras

multifocais.

FIGURA 2 — Carcinoma simples mamario. Na superficie de corte, a massa € multilobulada

com areas cisticas.
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FIGURA 3 — Carcinossarcoma mamario, superficie de corte evidenciando multiplos 16bulos

do neoplasma com dreas pélidas (cartilagem).

FIGURA 4 - Carcinossarcoma mamadrio. A superficie de corte € multilobulada. Os 16bulos
sdo brancos, firmes e de diferentes tamanhos. Os centros desses 16bulos tém tecido Gsseo

circundado por cartilagem.
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FIGURA 5 — Cadeias mamdrias de uma cadela com multiplos nédulos mamarios grandes.

FIGURA 6 — Cadeias mamadrias de uma cadela com nédulo (carcinossarcoma) grande e firme
na mama abdominal caudal esquerda. Os membros pélvicos estdo acentuadamente

edemaciados.
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FIGURA 7 — Cadeias mamdrias de uma cadela com ndédulo grande (carcinoma complexo)
entre as mamas tordcica caudal e a mama abdominal cranial esquerdas. O nddulo tém

aproximadamente 6cm de didmetro. Nas mamas abominais caudais e inguinais hd pequenos

nddulos distribuidos aleatoriamente, que por vezes estdao ulcerados.

FIGURA 8 — Glandulas mamarias de uma cadela com ndédulos grandes. A epiderme sobre um

deles estad extensamente ulcerada
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FIGURA 9 - Superficie de corte de um ndédulo mamadrio (tumor misto benigno). Nédulo
multilobulado e lineado por um material branco e firme; o centro do nédulo é vermelho-claro

(medula 6ssea).

FIGURA 10 — Superficie de corte de nédulo mamario (adenoma complexo). A superficie de

corte do nédulo é marrom-avermelhada.
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FIGURA 11 — Superficie de corte do linfonodo axilar, que estd aumentado de volume, com
marcada obliteracdio do parénquima nodal devido a infiltracdo metastatica de

carcinossarcoma.

FIGURA 12 — Superficie de corte de linfonodo evidenciando multiplos ndédulos que obliteram

parcialmente o parénquima nodal (metdstase de carcinoma tibulo-papilar).
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FIGURA 13 — Metastase pulmonar de carcinossarcoma mamdrio. Na cavidade tordcica
observam-se numerosos nddulos de diferentes tamanhos, distribuidos aleatoriamente na

superficie pleural pulmonar.
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FIGURA 14 — Carcinoma simples mamario metastitico no pulmao. Ha multiplos nédulos
brancos e firmes, alguns umbilicados na superficie pleural pulmonar. Os pulmdes estao
armados e vermelhos.

FIGURA 15 — Superficie de corte do pulmdo da figura 14, evidenciando oblitera¢do
acentuada do parénquima devido a infiltracdo metastatica de carcinoma simples caracterizado

por nédulos brancos multifocais e coalescentes.
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FIGURA 16 — Metastase hepdtica de carcinoma simples mamario. Noédulos multifocais

brancos estio distribuidos aleatoriamente pela superficie capsular do figado.

FIGURA 17 — Metastase hepdtica de carcinoma tibulo-papilar mamaério. Pequenos nddulos
multifocais e coalescentes sdo observados aleatoriamente pela superficie capsular do figado.

Observa-se o centro umbilicado (deprimido) da maioria dos nédulos.
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FIGURA 18 — Metéstase cardiaca de carcinoma simples mamadrio. Na superficie epicardica

(paredes ventriculares) h4 trés nédulos brancos e firmes.

FIGURA 19 — Metastase cardiaca de carcinoma tibulo-papilar mamario. Uma massa branca e
firme é observada protruindo da superficie endocardica do ventriculo esquerdo que oblitera

parte da camara cardiaca ventricular esquerda.
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FIGURA 20 — Superficie capsular dos rins com carcinossarcoma mamario metastatico.
Noédulos tumorais brancos que variam de poucos milimetros até 1,5cm estdo distribuidos

aleatoriamente. Um desses nddulos protrui na superficie capsular.

FIGURA 21 — Superficie de corte da adrenal evidenciando multiplos nédulos metastaticos de

carcinoma tibulo-papilar mamadrio.
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FIGURA 22 — Metéstase esplénica de carcinoma tdbulo-papilar mamério. N6édulos brancos

multifocais e coalescentes sdo observados distribuidos aleatoriamente pela superficie

capsular.
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5 CONCLUSOES

Na rotina de exames histopatoldgicos de espécimes de bidpsias do LPV-UFSM, houve
um aumento marcado na prevaléncia dos neoplasmas mamdrios em cadelas nos

ultimos cinco anos em relagdo ao periodo total estudado (19 anos).

A média de idade dos caes com neoplasmas malignos foi maior que a com neoplasmas

benignos.
Houve correlagdo positiva entre o tamanho do nédulo e a malignidade.
Nas bidpsias e necropsias a grande maioria das lesdes mamarias eram neoplésicas.

Os neoplasmas malignos foram mais prevalentes que os neoplasmas benignos nas

bidpsias e necropsias.

Carcinoma simples foi o tipo histolégico mais prevalente tanto em bidpsias quanto em

necropsias.

Metéstases foram mais frequentes para linfonodos (regionais e intratoracicos) e para o

pulmao nos casos de necropsias.
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