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RESUMO

A crescente popularidade dos fur6es como animais de companhia tem vindo a trazer
novas luzes as mais diversas &reas da medicina veterinaria em relacdo a esta espécie. Uma
delas é a oncologia, onde um maior nimero de dados disponiveis referentes a neoplasias
tem vindo a mudar o que se pensava saber sobre estas patologias em furdes. Sendo as
neoplasias cutaneas e tegumentares uma parte significativa do total de neoplasias
observadas, esta dissertacdo teve o objectivo de recolher os dados epidemiolégicos e
caracteristicas histolégicas em neoplasias tegumentares em furdes domésticos. Foi feita
uma pesquisa por palavras-chave e diagndsticos codificados na base de dados da SDPV-
UAB a fim de recolher esta informacdo e 40 amostras de neoplasias correspondiam aos
critérios de inclusdo neste estudo. As neoplasias tegumentares tiveram uma prevaléncia de
31,6% de todas as neoplasias encontradas em furGes, sendo superiores ao descrito, assim
como as neoplasias consideradas malignas, podendo-se relacionar com factores de maneio
reprodutivo, alimentar e médico, assim como localizacdo geogréafica. Os tipos de neoplasia
tegumentares mais comumente encontradas foram os mastocitomas cutaneos (17: 42,5%),
os tumores de glandulas sebaceas (6: 15%) e tumores de glandulas apécrinas (6: 15%). A
idade dos furbes afetados variava de inferior a 6 meses a mais de 10 anos de idade. A
incidéncia neoplasica era mais elevada entre a faixa etaria dos 4 aos 7 anos, sendo que a
média de idade para ocorréncia eram os 5,6 anos. Nao se observou predilecdo de género
embora se observassem maiores prevaléncias em fémeas e machos esterilizados e
castrados, respetivamente. As restantes prevaléncias de neoplasias observadas coincidiam

com as descritas a nivel bibliogréafico.

Palavras-chave: furdo, neoplasia, tegumento.
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ABSTRACT

The rising popularity of ferrets as pets has been bringing new lights to different
veterinary fields related to this species. One of these fields is oncology, where the increasing
data available regarding neoplasias has been changing what we thought we knew about
these diseases in ferrets. Being the cutaneous and tegument neoplasias a very large part of
all the neoplasias in ferrets, this dissertation had the objective to collect epidemiological data
and histologic characteristics on integumentary neoplasms in pet ferrets. A keyword and code
search was made at the SDPV-UAB database to collect the information and 40 neoplasms met
the criteria for inclusion in the study. Integumentary neoplasms were found to have a prevalence
of 31,6% of all neoplasms found in the ferret. This is a higher number than the observed by other
authors, as well as the malignant neoplasia found, and could be related to husbandry practices
and geographic location. The most common tumor types were mast cell tumor (17: 42,5%),
sebaceous glands tumor (6; 15%) and apocrine glands tumor (6; 15%). The age of the affected
ferrets ranged from less than 6 months to more than 10 years of age. Tumor incidence was
highest in ferrets between 4 and 7 years of age; the mean of age for neoplasm occurrence was of
5,6 years. No sex predilection was found, although higher prevalence of integumentary
neoplasms was observed in neutered females and males. The other observed prevalences were

similar to those described in the bibliography.

Keywords: ferret, neoplasia, tegument.
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ABREVIATURAS E SIMBOLOS

AT - Azul de Toluidina

FSV — Fibrossarcoma Vacinal

CK - Citoqueratina

ECF-A —Eosinophil Chemotactic Factor A
ECVP — European College of Veterinary Pathology
HE - Hematoxilina-Eosina

HPF — High Power Fields

LT — Leucotrieno

MAD — Membro Anterior Direito

MAE — Membro Anterior Esquerdo

MPD — Membro Posterior Direito

MPE — Membro Posterior Esquerdo

MCT — Mast cell tumor

PAAF — Punccéo e Aspiracdo de Agulha Fina
PAF — Platelet aggregation factor

PAS — Periodic-Acid-Schiff

PCV — Porcine Circovirus

PG - Prostaglandina

PRRS - Porcine Reproductive & Respiratory Syndrome
SNC - Sistema Nervoso Central

TNF-a — Tumor necrosis factor a

UAB — Universidade Autbnoma de Barcelona
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1 CAPiTULO |

1.1 ATIVIDADES DE ESTAGIO

O estagio curricular foi desenvolvido no Servei de Diagnostic de Patologia Veterinari
(SDPV) da Universidade Auténoma de Barcelona (UAB), sob a orientacdo do Diplomado
pelo ECVP Anténio Ramis e sub-orientacdo de 4 outros Diplomados do ECVP. Teve o seu
inicio no dia 1 de Outubro de 2015 e o seu termino no dia 1 de Abril de 2016, perfazendo
uma duracdo total de 6 meses e 1098 horas de carga horaria total. Durante esta estadia tive
oportunidade de passar pelas diferentes sec¢des que constituem um servico de anatomia
patolégica: Necropsias (366 horas), Processamento de amostras (66 horas), Diagndstico
Histopatolégico (610 horas) e Outras Atividades (56 horas) que incluem: Rounds de
Citologia semanais, onde o Servico de Citologia procedia a discussdo de casos com o
servico de Histopatologia com comparacdo dos diagndésticos feitos citologicamente versus
histologicamente; Rounds de Histopatologia, onde eram fornecidas pelos Patologistas do
SDPV 4 laminas no inicio da semana para que se observassem, descrevessem e quando
possivel que se chegasse a um possivel diagnoéstico através de consulta bibliografica ou
com conhecimentos previamente adquiridos, sendo que no final da semana um dos
patologistas procedia a sua corregdo e discussdo com os restantes residentes e internos, de
forma a melhorar as descrigcdes e diagnésticos morfolégicos finais; Rounds de Macroscopia,
onde conjuntamente com o0s internos e residentes do Servico, descrevia as lesdes
observadas macroscopicamente através de fotografias, emitindo diagndsticos morfolégicos,
relacionando com possiveis etiologias e agentes e procedendo a uma discussdo aberta com
0 patologista presente; Journal Clubs mensais onde um dos residentes ou internos
apresentava aos restantes um artigo de interesse com uma apresentacdo PowerPoint e
onde se discutiam os pontos fortes e fracos do artigo, revendo conceitos relativos as mais
diversas doencas; ainda também de forma mensal, a realizacdo de Mock Exams que de
modo sistematico, aferiam diferentes capitulos dos livros sujeitos a exame pelo European
College of Veterinary Pathology (Jubb, Kennedy and Palmer’s Pathology of Domestic
Animals; McGavin, Zachary’s Pathologic Basis of Veterinary Disease ;Kumar, Abbas, Fausto-
Robbins and Cotran’s Pathologic Basis of Disease). Tive também oportunidade de assistir a
varias palestras e apresentacdes de teses de Doutoramento que tiveram lugar na UAB

aguando da minha estadia.
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Nas necropsias tive oportunidade de realizar necropsias ou assistir os alunos da
disciplina de Sanidad Animal a realiza-las, tornando-me cada vez mais familiarizada com os
protocolos utilizados no Servico, sendo assim possivel guiar os alunos através dos
protocolos de necropsia, consoante as espécies e quando possivel tirando duvidas de
natureza préatica e/ou tedrica. Durante as necrdpsias também pratiquei diversas técnicas
auxiliares de diagnéstico nos cadaveres, como colheita de esfregacos e de Liquido
Cefalorraguidiano (LCR) para estudo microbiolégico, citologias, recolha de material bioldégico
para toxicologia, colheita de humor aquoso da camara anterior, etc. Auxiliei no manuseio e
registo fotografico de 6rgdos onde se observavam lesdes macroscopicas dignas de registo,
adquirindo assim conhecimentos fotograficos relativos a capturas macroscépicas de lesées,

com objetivo de evidenciar e esclarecer as lesdes observadas em cada necrépsia.

Também realizei, ap6s o término de cada necropsia, a recolha e corte de amostras em
fresco para a fixacdo em formol e, aquando da sua fixacdo procedi ao seu corte e colocacédo
em cassetes para processamento histopatolégico, desta forma ganhando perce¢do de como
recolher, cortar e posicionar uma boa amostra de dimensdo e zona ideais para a sua
observacao e diagndstico histoldégico correto; também auxiliava no processo de limpeza e

manutencdo de material e da sala de necrépsia.

No final das necropsias assistia as discussdes realizadas pelos patologistas
responsaveis naquela semana pelas necropsias, onde se discutiam possiveis diagnésticos e
se fazia uma descricdo macroscdpica e diagndstico morfologico das les6es encontradas e
observadas na necrépsia, sendo que o diagnéstico definitivo era quase sempre alcancado
apenas através da histopatologia. Seguidamente procedia a recolha de dados para os

registos de necrépsias e posterior introducdo de dados no software DIAGNET.

Realizei descricbes histopatolégicas de casos reais provenientes de bidpsias do
Hospital Veterinario da UAB, outros clientes ou de necrdpsias que segui, realizadas pelo
SDPV da UAB, com posterior revisao por parte de um dos residentes, deste modo ganhando
progressivamente competéncias e conhecimentos relativos as regras e a utilizacdo de
termos e dialeto apropriado nas descricdes assim como na emissdo de diagndsticos

morfolégicos e etiolégicos.

As espécies mais observadas em sala de necropsia (Grafico 1) foram as espécies
domésticas canina e felina, facto que se explica faciimente nos dias de hoje, derivado ao
valor sentimental destes animais e interesse dos proprietarios em saber de que padeciam os
seus animais ou da necessidade de procurar explicacdes e/ou responsabilizar terceiros
aquando da morte de animal por negligéncia, envenenamento ou maus tratos; assim como a

realizacdo de necrépsias por interesse pessoal dos profissionais de salde em patologias
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dificeis de tratar ou que ndo chegaram a ser diagnosticadas; a segunda espécie mais
necropsiada foi a espécie suina, devido ao grande valor diagndstico e de prevenc¢ado que as
necropsias de suinos tém em patologias, como por exemplo, de deficiéncias de nutrientes
(Vitamina E e Selénio) com les6es patognomdnicas observaveis em necrépsias, ou em
doencas virais como o Sindrome Reprodutivo e Respiratério Porcino (PRRS) e o Circovirus
Porcino (PCV), para os quais o SDPV possuia uma técnica de Imunohistoquimica (IHQ) de
grande qualidade que permitia um diagndstico acertado e rapido, assim minimizando
prejuizos aos produtores; seguidamente os exdticos, sendo notavel o aumentado interesse e
a quantidade de espécies exoticas devido ao crescimento da populacdo de animais ex6ticos
como animais de companhia e uma interesse diagndstico acrescido nestas espécies ja que
ndo sendo tdo habituais, os conhecimentos patolégicos sdo por vezes limitados e a
necropsia faculta meios de diagnéstico e possibilidades de aprendizagem acerca destas
espécies. Dentro destes animais exéticos foram necropsiados: Coelhos (13); Furdes (3);
Porcos-da-india (3); Ratazanas (2); Chinchilas (1), Hamster (1), Ourigco Africano (1). As
necropsias a Aves dividiam-se entre animais de producdo ou de recriagdo e treino: Galinha
doméstica (9); Aguia-Real (2); Pomba (2); Arara (1); Papagaio Cinzento (2). Os Cetaceos
eram provenientes de capturas acidentais ou em casos de animais que se perdiam dos
progenitores por doenca ou outros fatores externos que se tentavam averiguar por
necrépsia: Golfinho (6), Baleia-Piloto (2), Rorqual (1), assim como répteis: Tartaruga

marinha (3) Piton (1) e Elasmobranquios: Tubardo zorro (1). Perfazendo um total de 216

4
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Grafico 1. Casuistica de Necrépsias efetuadas durante o estagio, por espécie. Total: 216.
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= Reptis = Anfibio = Equino = Primata

Grafico 2. Casuistica de Diagnostico histopatoldgico efetuados durante o estagio, por espécie.
Total: 597

necropsias.

O diagnéstico histopatologico (Grafico 2) teve como espécie mais frequente a espécie
suina, devido ao facto de que, como anteriormente referido, o SDPV ter a disposicdo uma
técnica de IHQ para PCV e PRRS de muito boa qualidade, assim como um patologista
especializado em doencgas de suinos. Seguidamente a espécie canina, sendo que a maioria
das amostras provinham do Hospital Veterinario da Faculdade de Veterinaria da UAB e
ocasionalmente casos externos. Em terceiro lugar os grandes Ruminantes eram amostras
muitas vezes provenientes de matadouros, sendo que a maioria era dada como urgente
devido ao facto de na sua maioria serem suspeitas de Tuberculose ou de Cisticercose,
ambas zoonoses que afetam de modo gravoso e tém consequéncias na salde humana,
sendo que um diagndéstico rapido era necessario. As amostras de cetaceos eram igualmente
numerosas, devido a serem referenciadas a um patologista especialista em cetaceos e eram
provenientes de captura acidental e/ou com origem nas necropsias efetuadas, parques
aquaticos ou organiza¢gdes externas. lgualmente recebiam variadas amostras de animais
exéticos, como primatas, anfibios, grandes felinos, répteis entre outros provenientes do Zoo

de Barcelona. No total foram analisadas 597 amostras no periodo de estagio.
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2 CAPiTULO I

2.1 INTRODUCAO

O Furédo, ou Mustela putorius furo, assim como outros pequenos mamiferos continuam
a crescer em popularidade como animais de companhia hoje. Esta espécie (ainda proibida
em Portugal) pertence a ordem Carnivora, familia Mustelidae, que também inclui a doninha,
0 texugo e a lontra, entre outros. A palavra furdo vem do latim furo que significa ladrdo e a
palavra putorious deriva do latim putor, significando mau odor, acertadamente descrevendo
o0 odor que estes animais ocasionalmente exalam (Martin et al, 2007). Vivem normalmente
de 5 a 6 anos, mas esperancas de vida entre os 8 e 9 anos ndo sdo raras (Besch-

Williford,1987).

Devido a esta recente crescente popularidade do furdo como animal de companhia a
capacidade diagnéstica dos clinicos e o seu conhecimento sobre esta espécie tém sido alvo
de grande desenvolvimento e evolucédo, sobretudo em termos de doencgas que ha 15 anos
se davam como raras em furdes, como é o caso das neoplasias, sdo hoje em dia mais
amplamente descritas. As neoplasias em furdes com maior incidéncia descrita em 1988
eram os linfossarcomas, as neoplasias ovaricas e neoplasias cutaneas (Goad & Fox, 1988).
Hoje em dia, com uma capacidade diagndéstica superior de neoplasias e devido a uma
melhor documentacdo dos casos cientificos reportados, o niumero de casos descritos sofreu

um aumento exponencial.

No geral, em furbes, as neoplasias endécrinas aparentam ser as que maior
prevaléncia tém (39,7%), sendo que os tumores das ilhotas de Langerhans (Insulinomas)
sdo as neoplasias mais comuns (21,7%) e as segundas mais comum sdo as neoplasias do
cortex da adrenal (16,7%). Seguidamente descrevem-se os tumores hemolinfaticos (15,2%)
onde o linfoma é o tumor hematopoiético mais comum (11,9%) e o que mais comumente
apresenta comportamento biolégico de malignidade. Seguidamente estdo as neoplasias
tegumentares (12,9%) e as digestivas (8,4%). A idade dos furfes afetados varia desde o
primeiro més de vida até aos 15 anos ou mais, sendo que se observa um pico de incidéncia
dos 4 aos 7 anos. Nao se observa predisposi¢cdo em relagdo ao género embora se descreva
que se verificam com mais frequéncia em fémeas esterilizadas e machos castrados que em

fémeas e machos inteiros (Li & Fox, 1998).
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Contudo, estas prevaléncias podem variar conforme a localizacdo geogréfica, sendo
que se observa uma maior prevaléncia de neoplasias em fures Norte Americanos e
Japoneses (Miwa & Kurosawa, 2008) e menores prevaléncias de neoplasias em furdes
europeus (Eatwell K., 2004) e australianos (Lewington J., 2007). Isto pode estar relacionado
com fatores genéticos ou maneio nestes paises que se podem relacionar com as
prevaléncias mais altas ou mais baixas de neoplasias, como héabitos de castracdo e

esterilizagdo que podem variar grandemente de pais para pais (Li & Fox, 1998).

Em cerca de 12 a 20% dos casos podem-se ainda observar multiplos tipos de
tumores, sendo que o insulinoma e o carcinoma do coOrtex adrenal sdo os mais observados
concorrentemente. Contudo esta observacao ndo deve ser interpretada como uma sindrome
neoplasica com origem num mecanismo tumorogénico comum, ja que na maioria das vezes
ndo ha qualquer tipo de correlacdo entre eles. Como as neoplasias endécrinas sao comuns

em furBes é razoavel que em furdes de meia idade e geriatricos se observem por vezes

multiplos tipos de tumor em simultdneo ao longo das suas vidas (Williams & Weiss, 2003).

Uma questdo que o clinico deve ter presente aquando da avaliacdo clinica,
diagnostica, prognoéstica e de tratamentos destes animais, € de que ndo se tratam ou se
equivalem a caes ou gatos, podendo muitas vezes levar o clinico a fazer prognésticos pouco
acertados. Por exemplo, no caso de mastocitomas, que em cdes muitas vezes sdo malignos
e podem ser fatais, em furdes estes apresentam sobretudo um comportamento benigno com
bom progndstico; o insulinoma que raramente metastiza em furdes e estdo associados com
um prolongado tempo de sobrevivéncia, em cédes e gatos tem o potencial de metastizar
rapidamente, resultando em periodos de sobrevivéncia curtos; ou o carcinoma do coértex
adrenal que metastiza rapidamente em cédes e em fures apenas mais tardiamente, sendo
que com uma excisdo atempada garante um bom progndéstico nesta neoplasia. Por esta
razdo, extrapolagdes diagnosticas e opcles terapéuticas podem resultar em situacfes

inesperadas ou dificeis para o clinico (William & Weiss, 2003).

As neoplasias cutaneas por tomarem manifestacdes externas visiveis aos donos
atentos sdo de facil identificacdo e sdo muitas vezes razdo para o dono procurar ajuda
veterinaria para prosseguir com um diagnaéstico, tratamento e se for o caso excisdo cirargica

e quimioterapia adequada.

As publicacdes mais recentes disponiveis indicam que as neoplasias cutaneas nesta
espécie representam grande parte de todas as neoplasias reportadas, apresentando de
12,9-18% de incidéncia (Willams & Weiss, 2003; Li & Fox, 1998). Distintos autores referem
as seguintes neoplasias tegumentares como as mais comumente observadas, ainda que a

sua ordem de maior ou menor prevaléncia varie consoante os diferentes estudos revisados.
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Observam-se o0s mastocitomas cutdneos com prevaléncias entre 16%-30% (Hillyer &
Quesenberry, 1997; Parker & Picut, 1993); as neoplasias de glandulas sebaceas, incluindo
adenomas ou epiteliomas sebaceos com prevaléncias de 58% num estudo (Parker &
Picut,1993); com menor frequéncia observam-se ainda as neoplasias de glandulas
apécrinas e fibromas (Williams & Weiss, 2003; Parker & Picut, 1993). A vasta maioria destas
neoplasias de tegumento sdo benignas e a maioria sdo neoplasias primarias, sendo que
segundo um estudo, 28% de todas as neoplasias cutdneas era maligna e destes 28%, 87%
eram de origem primaria tegumentar (Wiliams B., 2010). Ocasionalmente outras neoplasias
cutaneas sdo reportadas em furées como é o caso de neoplasias vasculares; sarcomas
subcutaneos com origem em mausculo liso associados a foliculos pilosos, fibrossarcomas
associados a vacina e outras neoplasias benignas como lipomas e papilomas escamosos.

As neoplasias maméarias séo raras em furdes (Wiliams B. 2010).

2.2 REVISAO BIBLIOGRAFICA
2.2.1 Caracteristicas tegumentares da espécie

A pele dos furbes esta coberta por pélo que compreende um sub-pélo curto e suave e
uma camada de pelos longo e fortes que perfazem a camada de pelo visivel. Estes pélos
emergem de foliculos chamados “foliculos compostos”, ou seja, um foliculo compreende um
pelo primario longo associado a um grupo de foliculos com pelos secundarios que perfazem
0 sub-pélo. Estes foliculos primarios apresentam musculos eretores do pélo associados que

se inserem ao redor da raiz e sao mais desenvolvidos na face ventral e dorsal da cauda.

A pele em si é espessa e conttm numerosas glandulas sebaceas, altamente
desenvolvidas na zona ventral e dorsal da cauda, pinna e canal auditivo e ausentes em
outros locais de zonas glabras como plano nasal e almofadas plantares. Estas glandulas
produzem as substancias que caracterizam o odor natural dos furdes. Estas glandulas
tornam-se menos ativas em furdes castrados ou esterilizados, sendo que fémeas e machos
adultos apresentam estas glandulas maiores que os demais que foram esterilizados ou
castrados. Possuem também glandulas sudoriparas apécrinas adjacentes aos infundibulos
foliculares primarios compostas de epitélio secretor altamente diferenciado, consistindo de
um epitélio simples cubdide que se dispdem sobre células mioepiteliais (Kelleher, 2002;
Martin et al, 2007). Contudo a regulacdo térmica do furdo é feita maioritariamente através de
panting j& que estas glandulas sudoriparas ndo sdo muito desenvolvidas. Os furées, como
acontece em outros mustelideos, possuem glandulas anais que produzem o odor
responsavel pelo cheiro caracteristico dos furdes. Estas glandulas sdo esvaziadas quando o

furdo esta agitado ou em fémeas em estro (Besch-Williford,1987).
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2.2.2 Métodos diagndsticos para neoplasias cutadneas
A abordagem diagnéstica a tumores cutédneos deve ser feita recorrendo a varios

métodos diagndsticos auxiliares disponiveis ao clinico. Contudo para um correto diagndstico
de neoplasias, quer de pele ou qualquer outra, é necessario recorrer a biépsia e analise
microscépica na grande maioria das situacdes. Deve-se iniciar por realizar uma avaliacédo
citolégica em primeira instdncia, menos invasiva. Esta avaliagcdo citolégica pode ser feita
através de puncao aspirativa por agulha fina (PAAF), que se realiza através da recolha de
células do local do crescimento através da puncdo com agulha da massa e criando pressao
negativa com o émbolo da seringa; aconselha-se a utilizacdo de uma agulha de 22G ou
25G, contudo a morfologia celular conserva-se melhor com a utilizacdo de gauges menores.
Também se pode utilizar pun¢cdo sem a utilizacdo de pressdo negativa; para isso deve-se
imobilizar a massa e inserir a agulha do tamanho apropriado e com movimentos repetidos
em direcdo ao centro da massa recolhem-se as amostras celulares, esta técnica preserva
melhor a morfologia celular que a técnica em que se utiliza pressdao negativa.
Posteriormente separa-se a agulha da seringa, enche-se a seringa com ar, a agulha é
colocada de novo e com o ar forca-se a saida do conteldo aspirado para as laminas e
processa-se para observacdo em microscopia, normalmente através de uma coloracao Diff-
Quik. Os critérios citologicos de modo muito generalizado que indicam malignidade sdo a
presenca de elevado pleomorfismo celular e presenca de populacdes celulares que ndo se
deviam encontrar no local da puncdo, assim como caracteristicas nucleares como ratio
nucleo-citoplasma elevados e nucléolos visiveis ou multiplos, assim como numerosas
figuras mitéticas ou mitoses aberrantes. Por citologia pode-se ainda dividir a populacao
celular em tumores de células redondas, mesenquimais ou epiteliais, infelizmente quanto
mais imaturas ou indiferenciadas as células sdo, mais dificil € de identificar a linhagem
celular a que pertencem. Algumas neoplasias séo dificeis de avaliar citologicamente, como
hemangiossarcomas podem ser dificeis de avaliar por PAAF devido ao seu nivel de
vascularizacdo (podendo dar origem a hemorragias e ser dificil a visualizacdo das células
neoplasicas por entre abundantes eritr6citos), assim como casos de tumores com
inflamacdo associada onde se deve confirmar histopatologicamente a natureza tumoral

(Richardson, R., 1978).

Posteriormente € aconselhavel submeter uma amostra do tecido para a sua avaliagédo
histopatol6gica com o fim de chegar a um diagndéstico definitivo e até ajudar na tomada de
decisbes terapéuticas. Aconselha-se uma bidpsia excisional na maioria das vezes, contudo
se ndo é possivel uma bidpsia incisional também pode ser efetuada; este tipo de bidpsia é

mais frequentemente utilizado em neoplasias de grandes dimensdes, a seccdo de tecido
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biopsiado deve ser representativo da lesdo, sendo que tecido necrosado ou infetado deve
ser evitado e se possivel a recolha deverd ser feita entre a transigcdo de tecido normal e
tecido neoplasico. As biopsias excisionais sdo quase sempre as mais aconselhadas e as
margens sempre que possivel devem ser estimativamente o diametro do tumor em redor e
em profundidade, contudo muitas vezes por condicionantes de tecido e de encerramento da

ferida cirdrgica nem sempre é possivel (Osborne, C. 1974; Withrow, S., 1987).

A analise histopatolégica das bidpsias apresenta grande valor de prognoéstico pois
permite avaliar parametros de malignidade que a citologia ndo consegue apesar de muitos
dos critérios de malignidade serem semelhantes, a citologia ndo consegue avaliar a
arquitetura tumoral e o seu padrdo de crescimento relativamente ao seu grau de invasao de
tecidos subjacentes, vasos linfaticos e sanguineos; este processo leva em ultimo caso a
disseminacdo e aparecimento de metastases que € o grande sinal de malignidade tumoral.
Também ajuda o clinico a emitir um prognéstico observando o tipo de crescimento tumoral;
neoplasias de crescimento lento podem ser tratadas com terapeutica local e cirurgia
enquanto neoplasias decrescimento rapido, com presenca de invasao de tecidos, necrose,
altos indices mit6ticos e elevados pleomorfismo, necessitam terapias mais agressivas. O
exame microscOpico das margens cirargicas € feito através da observacdo ou ndo de
células neopldsicas nas proximidades dos bordos do tecido enviado, contudo é fécil
compreender que esta avaliacdo pode muitas vezes ser errobnea, sobretudo em tumores
anaplasicos que infiltram varios planos de tecido de forma desregrada (Antinoff & Hahn,

2004).

Outra técnica muito Gtil aos patologistas na emissdo de um diagndstico acertado é a
IHQ, pois em casos de neoplasias mais indiferenciadas ajuda na identificacdo da célula de
origem tumoral e emissdo de um progndstico, diagnéstico e terapéutica acertada. A IHQ
baseia-se no principio de ligagcdes especificas entre antigénios e anticorpos, mais
comumente baseia-se conjugando uma enzima ou um fluoré6foro com um anticorpo que
gquando ligado ao antigénio provocara uma rea¢do que produzira uma marcacao através de
producdo de uma cor que serd visivel microscopicamente. Para isto podem ser usados
anticorpos monoclonais ou policlonais. Os anticorpos monoclonais sdo considerados mais
especificos enquanto que os policlonais sdo uma mistura heterogénea de anticorpos que se
ligam a diversos epitopos e por isso menos especifica. J& os monoclonais sdo produzidos
em laboratério a partir de linfocitos B em ratos que sao estimulados pelos diversos
antigénios de interesse para epitopos especificos (Ramos-Vara, 2005). Pode ser utilizado,
por exemplo, na caracterizacdo de linfomas, CD3 para Linfécitos T e CD79a para linfécitos B

tem uma marcacdo documentada como eficaz em furdes (Rosenbaum et al, 1996; Coleman
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et al., 1998). Para tumores cutidneos podem ainda ser uteis marcadores como a
citoqueratina que marca tumores epiteliais; vimentina, um marcador de células de origem
mesenquimal Util para sarcomas; actina, Gtil em leiomiomas; CD 117, ou c-KIT, atil em
mastocitomas pouco diferenciados, sem apresentacdo de granulos intracitoplasmaticos

(Krishna, 2010).

As biopsias ou PAAF’s a linfonodos sdo aconselhadas em casos de linfadenopatias
generalizadas ou localizadas. Em furdes as PAAF’s podem ser complexas ja que os furdes
adultos desenvolvem depésitos adiposos ao redor de alguns dos linfonodos mais comuns;
estes linfonodos devem ser cuidadosamente palpados previamente a biépsia. Linfonodos
moles e flutuantes sugerem um processo supurativo ou necrose enquanto linfonodos firmes
sugerem processos neoplasicos ou inflamatérios; linfonodos envolvidos em processos
neoplasicos nao sdo geralmente dolorosos a palpacdo. Existem diversos métodos de
obtencdo de bidpsias de linfonodos, semelhante ao ja anteriormente referido, podem ser
feitas PAAF’s com auxilio a imagiologia ou excisdo cirirgica ou biopsia Tru-Cut (Perman et

al., 1974).

2.2.3 Neoplasias tegumentares
2.2.3.1 Mastocitoma cutaneo

Os mastocitomas cutaneos (MCT) sao tumores que tém origem na populacdo celular
de mastdcitos. Podem apresentar-se de forma focal ou ser multicéntricos, localizando-se a
nivel cutaneo ou ocasionalmente a nivel visceral como o baco, figado e intestino. Alguns sédo
cautelosamente classificados como mastocitose cutédnea, quando observados a nivel da
pele, até que crescimento invasivo e evidéncias de anaplasia morfolégica confirmem a sua
natureza neoplasica, ja que em multiplos mastocitomas foram descritas regressodes
espontaneas em cachorros, suinos, vitelos e humanos sugerindo antes uma hiperplasia
mastocitaria em vez de uma verdadeira neoplasia (Jubb & Kennedy, 2008). Sdo uma das
neoplasias cutdneas mais comuns e podem apresentar um comportamento muito variavel
biologicamente conforme a espécie em que se encontra. Contudo, as semelhancas

morfolégicas entre si sdo mais do que as suas diferencas (Meuten, D., 2002).

A causa dos mastocitomas é desconhecida, ocasionalmente estdo relacionados com
inflamacdes cronicas ou substancias irritantes (Nelson & Couto, 2014), mas como a maioria
das neoplasias a sua etiologia é provavelmente multifatorial e em cdes a predisposicdo de
certas racas também indica que exista uma componente genética (Welle et al.,, 2008).
Outros estudos sugeriram uma possivel causa viral, mas faltam provas inequivocas de uma

etiologia viralem MCT's.
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Estudos em cées tentaram relacionar o prognéstico dos mastocitomas com o seu grau
histolégico, padrdo de crescimento, localizagéo, raca, estadio clinico, contagem de regides
organizadoras nucleares argirofilas (AgNOR), alteracdes da producdo do gene supressor
tumoral p53 e reatividade do antigénio de células de proliferacdo nuclear, assim como
andlise da expressdo do recetor de SCF e metaloproteinases da matriz (MMP) e a sua

correlagdo com o grau histolégico (Jubb & Kennedy, 2012).

Até a data, a avaliacao histoldgica é o método de diagnostico que apresenta critérios
mais fidveis para que se possa fazer uma correta classificagdo, contudo esta classificagédo
pode ser subjetiva quando se tratam de tumores indiferenciados (Jubb & Kennedy, 2007).
Varios autores referem sim que a sua etiopatogenia se relaciona com mutac¢des encontradas
no proto-oncogene c-Kit, encontrando em mais de metade dos cdes com mastocitoma

(London et al., 1996; Welle et al., 2008).

Os mastécitos possuem um recetor KIT (c-kit) a sua superficie (Webster et al., 2006).
O seu ligando denomina se de stem cell factor (SCF) e a sua interacdo por um processo de
homodimerizacdo causa a ativacdo do recetor c-kit, resultando na sua ativacdo e génese de
sinais que atuam sobre processos cruciais na oncogénese como proliferacdo celular,
adesdo, apoptose e diferenciacdo (Forcello, M., 2004). Mutacbes na proteina c-Kkit,
caracterizada por duplicacbes internas em tandem resultam numa proteina KIT
constantemente ativada, mesmo na auséncia do seu ligando, levando a uma sinalizacdo

extracelular de fosforilagdo de quinases (Welle et al, 2008).

Em gatos com MCT néo existe evidéncia de correlagdo entre mutacées em c-Kit e o
desenvolvimento da neoplasia assim como o seu progndéstico, nem correlacdo entre o
padrdo de marcacdo IHQ com o tipo de classificacdo de MCT (Sabattini et al, 2013). Em
gatos sdo classificados em 3 categorias: bem diferenciados; atipicos ou fracamente
granulados, também chamados de histiociticas; e pleomorficos ou pouco diferenciados
(Jubb & Kennedy, 2015).

2.2.3.1.1 Epidemiologia
Os MCT sao comuns em céaes, sendo menos comuns em gatos, cavalos e furfes e

raros em gado e porcos (Valli et al., 2002).

Em cédes estes perfazem 15-20% de todos os tumores de pele e sdo os tumores com
mais potencial de malignidade na pele. Em cées existem predisposicdes raciais e a média
de idade ronda os 9 anos e as localizagcbes mais frequentes sdo o tronco (50-60%) ou
membros (25-40%), mas também se observam com menos frequéncia no escroto, perineo,

costas e cauda (Rabanal & Ferrer). Em cdes existem varios sistemas de gradagdo de MCT:
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o sistema de Patnaik, sendo o mais utilizado e aceite, o sistema de Bostock e o de Kiupel.

(Jubb & Kennedy, 2015).

Em gatos a forma primaria cutanea perfaz 20% de todos os tumores de pele e a
localizacdo mais frequente é a cabeca. Gatos siameses jovens apresentam uma maior
predisposicdo para a variagdo histiocitica e apresentam um alto risco de desenvolverem
mastocitoma (Zachary & McGavin, 2012; Meuten, D., 2002; Miler & Nelson, 1991). O
potencial metastatico do MCT felino é muito baixo (~5%) e aqueles com potencial de
malignidade sdo facilmente detetados pelo seu comportamento maligno, anisocitose,
hipercromasia e atividade mitética. Os gatos com mastocitomas madaltiplos séo
frequentemente positivos ao Virus da Imunodeficiéncia Felina (FIV). A recidiva apés a
excisdo cirdrgica ronda os 25-50% mas estes tém provavelmente origem multicéntrica (Jubb

& Kennedy, 2007).

Alguns autores referem uma maior prevaléncia da variante histiocitica em Siameses
(Gross & Irhke, 2005; Hendrik et al, 2009) enquanto outro nado referem qualquer tipo de

predisposicdo racial (Lepri et al, 2003).

Em furdes perfazem de 16% a 30% de todos os tumores cutédneos, a idade média
ronda os 4 anos, ndo ha predisposicdo de género e apesar de nao se notar uma
predisposicdo para o local do aparecimento destes tumores, sdo mais frequentemente
observados na zona cervical, escapular e tronco. Geralmente sdo benignos e assemelham-
se aos mastocitomas cutdneos em gatos (Hillyer & Quesenberry, 1997). A resseccéo
cirargica é geralmente curativa (Parker & Picut, 1993; Rosenthal, 1994). Um autor refere

casos de resolucdo espontanea e casos de recorréncia (Besch-Willford, 1987).

2.2.3.1.2 Aspeto Macroscopico
Os mastocitomas sdo frequentemente apelidados de “o grande enganador” pois o

seu aspeto macroscoépico varia muito dependendo do seu estadio e grau de diferenciacao
histolégico e por esta razdo MCT deve constar sempre de uma lista de diagndsticos
diferenciais aquando da observacdo de um nédulo na pele (Scott & Miller, 2001). Contudo,
sendo bem diferenciados e de forma generalizada tem uma aparéncia e consisténcia de
borracha, nodular, alopécico e ndo encapsulado com 1-4 cms que se pode assemelhar a um
lipoma. Os menos diferenciados podem apresentar lesdes eritematosas, alopécicas e
normalmente observam-se placas ou massas edematosas, sdo de coloracdo branca a
amarelo e a sua consisténcia depende muito do grau de desgranulacdo e inflamacao
secundaria que ocorre no local, devido a isto é possivel que ocorra ulceracdo e lesdes
satélite no local. Os de diferenciacdo intermédia variam entre estes dois descritos

anteriormente.
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Em gatos a sua apresentacdo ocorre sobre a forma de nédulos, placas ou pépulas
firmes e quando ocorrem de forma maultipla podem estar agrupados ou dispersos pelo corpo

(Meuten, D., 2002, Jubb & Kennedy, 2012).

Em furdes, macroscopicamente apresentam-se como placas Unicas ou multiplas,
sem relevo, alopécicas e hiperqueratéticas que podem ou nao ser pruriticas, com 2 mm a 1
cm de diametro (Williams, 2010). A maioria dos tumores esta intacta, mas podem ulcerar,
devido a natureza pruritica que estes tumores podem apresentar, levando ao
autotraumatismo, formando crostas e apresentando um exsudado negro, sendo muitas

vezes este o principal estimulo iatrogénico (Hillyer & Quesenberry, 1997).

2.2.3.1.3 Aspeto Microscépico
Histologicamente os MCT apresentam um comportamento na sua maioria benigno e

0Ss seus mastocitos assemelham-se morfologicamente aos seus equivalentes néo
neoplasicos, tornando o diagnostico e a sua identificacdo relativamente facil. Raramente
invadem a epiderme deixando uma zona delgada de epiderme ndo afetada denominada de
zona de Grenz (espaco delimitado pela zona basal da epiderme e uma zona anormal de
derme, neste caso mastocitoma, e que se separam entre si por uma banda de colagénio de
aspeto normal) (Abbas & Mahalingam, 2013). Ndo sdo encapsulados e sdo muitas vezes
bastante infiltrativos o que por vezes torna a sua extirpacdo cirargica adequada bastante
dificil, sendo necessario recorrer a sua observacédo histoléogica como método de afericdo se

a sua extirpacdo foi feita corretamente.

As células sdo normalmente ovais a poligonais com o nucleo redondo central ou
ligeiramente excéntrico e citoplasma levemente eosinéfilo contendo granulos que coram de
azul a cinzento claro com H&E ou roxo com coloracdes metacrométicas como Azul de
Toluidina (AT) e Giemsa. Estdo dispostas em corddes mais ou menos densos que podem
alternar com fibras de colagénio particularmente na zona infiltrativa do tumor. Os mastécitos
apresentam pouco ou nenhum pleomorfismo, e ndo se observam mitoses. Poder-se-a
observar edema grave, dando macroscopicamente e microscopicamente uma aparéncia que
se assemelha a inflamacdo aguda e ulceracdo em tumores grandes ou traumatizados
fazendo com que as células tumorais entrem em contacto com a superficie da pele. Em
caes é muito comum encontrarem-se infiltrados de eosindéfilos e por vezes séo a populacao
mais predominante, ja em gatos este infiltrado € raro e podem ser encontradas zonas com

agregados linfocitarios.

Em MCT pouco diferenciados pode ser dificil observar os granulos citoplasmaticos

gue caracterizam os mastocitos sendo que é util recorrer a coloracfes especiais e IHQ para
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evidenciar as suas caracteristicas morfolégicas (Jubb & Kennedy, 2015; Zachary &

McGavin, 2012).

A variante histiocitica em gatos pode ocorrer em gatos siameses jovens a de meia-
idade com localizacdo multipla, simultdnea ou sequencial e situam-se normalmente a nivel
das juncBes cutdneas de derme e tecido subcutidneo, apresentando células neoplasicas
grandes, poligonais e redondas com nucleo redondo e hipocromatico, citoplasma
abundante, levemente eosinéfilo, com mitoses pouco frequentes e apresentando uma
gquantidade moderada de eosin6filos e agregados linféides. O aspeto geral é de uma
inflamacdo granulomatosa e sdo frequentemente diagnosticados erroneamente por quem
nédo esta familiarizado com esta variante do mastocitoma pois as células assemelham-se a

histiécitos (Zachary &McGavin, 2012; Meuten, D., 2002).

Em furdes, ao exame microscopico, os MCT observam-se como neoplasias bem
limitadas, ndo encapsuladas, que geralmente se confinam a derme superficial. Observam-se
normalmente mastocitos bem diferenciados em pequeno numero, distribuidos pela
neoplasia. Vasculite e colagendlise quase nunca sdo observadas nestas neoplasias em
furdes. As coloragcdes metacromaticas AT e Giemsa evidenciam poucos granulos
citoplasméticos, sendo que o diagnéstico é feito sobretudo com a coloracdo H&E (Williams,
2010). Sao maioritariamente benignos e assemelham-se a mastocitomas felinos bem
diferenciados (Jubb & Kennedy, 2015) apesar de ndo apresentarem o0s agregados
foliculares linfociticos que se observam comumente em MCT solitarios em gatos. Nao
apresentam um infiltrado eosinofilico proeminente, edema ou degeneracdo do colagénio
(colagendlise) como se vé comumente em MCT canino. (Meuten D., 2002) Devido as
semelhancgas entre gatos e furdes, estes também apresentam a variante histiocitica a

semelhanca do que se observa em felinos (Hillyer & Quesenberry, 1997).

2.2.3.2 Neoplasias de glandulas sebaceas
Antigamente classificados de forma geral como tumores de células basais com

diferenciacdo sebécea, hoje em dia séo classificados separadamente de acordo com o tipo
de célula predominante e incluem tumores das glandulas sebaceas (hiperplasia de
glandulas sebaceas, adenomas sebaceos, epiteliomas sebaceos), tumores das glandulas

apocrinas e tumores de glandulas écrinas (Jubb & Kennedy, 2015).

Esta classificacdo limita agora os tumores de células basais a tumores que
apresentam apenas proliferacdes de células basais indiferenciadas. Sendo que neoplasias
que apresentem diferenciacdo de estruturas derivadas das células basais como glandulas
sebaceas, foliculos pilosos ou epitélios queratinizados sdo denominados de maneira distinta

conforme a predominancia da diferenciacdo (Jubb & Kennedy, 2015)
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2.2.3.2.1 Epidemiologia
Os tumores de origem glandular sebacea sdo mais comuns em caes, pouco comuns

em gatos e raros em outras espécies. Tanto em gatos como em cdes a média de idades vai
dos 7 aos 13 anos (Jubb & Kennedy, 2015) e ndo se observam predisposices
relativamente ao género (Meuten D., 2002). Em cées perfazem cerca de 6% de todos os

tumores caninos de pele e de 4% em gatos (Gross &lhrke, 2006).

Os dados relativos a furdes sdo antigos sendo que um estudo refere que se podem
observar tdo cedo como os 2 anos e que a média de idades ronda os 5 anos e que se
observou ainda que 70% dos animais eram fémeas (Parker & Picut, 1993). Contudo, o
estudo referia-se aos tumores como tumores de células basais com diferentes graus de
diferenciacdo sebacea e epitelial, sendo que ndo é possivel atribuir esta percentagem a um

s6 tipo de tumor segundo a classificagao atual.

2.2.3.2.2 Caracteristicas Macroscoépicas
Em cées estes tumores observam-se mais frequentemente na cabeca e em gatos na

zona lombar, cauda e cabeca e podem ter uma apresentacao multicéntrica (Gross & lhrke,
2006). Tém um aspeto exofitico, mas também tém um componente invasivo que se pode
estender pela derme e tecido subcutaneo. Macroscopicamente pode-se assemelhar a uma
hiperplasia nodular sebacea (Jubb & Kennedy, 2015). Estas massas neoplasicas exofiticas
podem ser alopécicas e hiperpigmentadas, por vezes confundindo-se com neoplasias
melandéticas, com ulceracdo e infe¢cdo secundaria. Sdo de coloracdo amarela a branca ao
corte, ou acastanhada a negras devido a presenca de melan6fagos no estroma adjacente e
de células basal6ides pigmentadas, especialmente em epiteliomas sebaceos. Podem-se
ainda observar alguns ductos dilatados com metaplasia escamosa (Meuten D., 2002; Gross

& Irkhe, 2006).

Ja os carcinomas sebaceos sdo primariamente observados na cabeca e pescoco em
cdes e cabeca, torax e perineo em gatos e apresentam um aspeto macroscopico

semelhante aos epiteliomas e adenomas sebaceos previamente descritos (Meuten D., 2002)

Em furbes estas neoplasias sdo bem demarcadas, pedunculadas ou exofiticas, com
invasdo minima que em algumas ocasifes podem ulcerar e que na sua grande maioria sao
benignas (Parker & Picut, 2003; Hillyer & Quesenberry, 1997). A sua localizacdo pode ser
muito variada, mas observa-se uma maior prevaléncia de observa¢cdes em locais como a
cabeca ou pescogo (Williams, 2010) assim como regido escapular, membros e extremidades

anteriores (Parker & Picut, 2003).
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2.2.3.2.3 Caracteristicas Microscépicas
Os adenomas sebéaceos tém prevaléncia de sebdécitos com menos células basaldides

de reserva e ductos, enquanto nos epiteliomas sebaceos ha prevaléncia de células
basaldides de reserva e menos sebdcitos e ductos, contudo na pratica pode ser muito dificil
e arbitrario diagnosticar como um ou outro (Meuten D., 2002). Os adenomas sebaceos
diferenciam-se de hiperplasias por haver uma maior quantidade de células basaldides de
reserva e a proliferagcdo dos I6bulos ser maior e mais assimétrica que na hiperplasia. Os
adenomas sebaceos podem-se dividir em simples (sem predominancia de ductos
glandulares) e composto (com predominancia de ductos glandulares), sendo que 0s mais
comuns sdo os compostos (Jubb & Kennedy, 2015). Ja os epiteliomas sebaceos
apresentam-se formados por multiplos nédulos irregulares de células epiteliais de reserva
com pequenos focos de diferenciacdo sebacea com atividade mitética alta em células
basais, mas com sebdcitos maduros que nado apresentam atividade mitética; também se
observam ductos coberto por epitélio escamoso maduro. Raramente estas neoplasias
apresentam invasdo linfatica e em um caso foram reportadas metistases em pulméo e

SNC, sendo considerada uma neoplasia maligna de baixo grau (Jubb & Kennedy, 2015).

Os carcinomas sebaceos apresentam-se subdivididos por trabéculas de tecido
conjuntivo fibrovascular em lébulos de diferentes dimensdes. As células tumorais tém
vacuolos lipidicos intracitoplasméticos, os nucleos sdo grandes e hipercrGmicos com

nucléolos proeminentes e com moderado pleomorfismo. O indice mitético é variavel, mas

mitoses atipicas podem ser observadas. (Meuten D., 2002).

Em furbes, estas neoplasias sdo semelhantes as observadas em cées e gatos e as
neoplasias de furbes anteriormente designada de “carcinomas basoescamosebaceos”,
contudo nédo apresentam caracteristicas de malignidade e ndo ha evidéncia de metastases
(Williams, 2010). Sao neoplasias com diferenciacdo escamosa e de glandulas sebaceas,
organizando se em l6bulos, ninhos de células basaléides epiteliais, e apresentam um
espectro de diferenciacdo sebacea e escamosa multifocalmente, contudo ndo se observam

pigmentos ou centros quisticos como descrito em gatos e caes (Parker & Picut, 2003)

2.2.3.3 Neoplasias de glandulas apécrinas
Estas lesdes neoplasicas sendo incluidas no grupo de neoplasias com origem em

glandulas sebaceas incluem tumores de comportamento benigno como adenomas incluindo
cistadenomas apocrinos, adenomas apécrinos ductais e adenomas apocrinos secretores;
ainda incluem neoplasias malighas como adenocarcinomas ductais e secretores (Jubb &
Kennedy, 2015). Neste tipo de neoplasias o progndstico varia muito consoante a espécie de

ocorréncia (Meuten D., 2002). Em cédes, a neoplasia de glandulas apo6crinas mais observada
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sdo os carcinomas das glandulas dos sacos anais (Pinches et al, 2008; Meuten D., 2002).
Estes tém um comportamento maligno apesar do seu aspeto bem diferenciado e em cées
podem dar origem a uma sindrome paraneoplasico de hipercalcémia maligna, tal como em
linfomas, através da secrecdo de proteinas relacionadas com hormonas paratiroideias
(PTHrp) que se assemelham & hormona paratiroide (PTH) causando um hiperparatiroidismo
ou pseudo-hiperparatiroidismo estimulando a reabsorcdo d&éssea e consequente
hipercalcémia (Jubb & Kennedy, 2015), provocando sinais clinicos que incluem fraqueza
muscular generalizada, anorexia, vomito, bradicardia, depressdo, polilria e polidipsia
(Zachary & McGavin, 2012). Também foram identificados nestes tumores fatores de

crescimento alfa e beta que também estimulam a reabsorcéo 6ssea (Meuten, 2003).

Apesar do comportamento maligno que ambas as neoplasias apdcrinas apresentam,
existem diferencas consideraveis entre adenocarcinomas apécrinos em furdes e carcinomas
das glandulas dos sacos anais em cdes. Por exemplo, os tumores dos furdes produzem
grandes quantidades de secre¢do mucinosa e ao contrdrio do que acontece em cées, 0
adenocarcinoma de glandulas apdcrinas em furdes ndo estd descrito induzir a sindrome
paraneoplasica de hipercalcémia maligna. Contudo ambos as neoplasias apresentam
comportamento maligno, agressivo, com infiltracdo local e metastizacdo sendo

frequentemente observadas (Pinches et al., 2008).

Em furdes estas neoplasias de glandulas apécrinas estdo em grande parte
restritamente a nivel das camadas mais profundas da pele e sdo frequentemente de
natureza maligna. As neoplasias de glandulas apécrinas nos machos, a nivel do prepucio
ttm uma origem exclusivamente glandular apo6crina e ndo em glandulas prepuciais
apécrinas modificadas, como antigamente referido, ja que estas ndo s&do glandulas
modificadas em relacdo as restantes glandulas apocrinas de outras areas (Fox &Marini,
2014). Estes apresentam comportamentos malignos agressivos e infiltrativos em tecidos
locais, assim como metastizacdo em linfonodos e até metastizacdo a nivel visceral (Williams
& Weiss, 2003). A sua excisdo completa é dificil devido ao seu crescimento rapido e
agressivo o que pode levar a uma metastizacdo precoce mesmo pré-cirurgicamente. Ainda
assim, a sua excisdo deve ser feita 0 mais prontamente possivel e com margens cirlrgicas
amplas e profundas, sendo que em casos de carcinomas apdcrinos a nivel do prepucio
deve-se proceder a sua amputacdo e uretrostomia perineal. Apds a excisdo, quimioterapia
pode ser usada para reduzir a possibilidade de metéstases linfaticas e viscerais (Antinoff &
Hahn, 2004). A nivel dos sacos anais, onde os furfes possuem glandulas apdécrinas
modificadas, que dao origem a neoplasias em caes e visons (Hadlow, 1985), ndo estdo

descritas no furdo, sendo que surgem na regido perineal, perivulvar e prepucial com maior

17



NEOPLASIAS TEGUMENTARES EM FUROES

incidéncia sendo reflexo de uma maior concentracdo destas glandulas nestas &reas

anatémicas (Fox & Marini, 2014).

Também os quistos apécrinos se observam de forma comum em furbes e
encontram-se sobretudo a nivel da cabeca, pescog¢o, prepucio e vulva, devido & grande
concentracdo destas glandulas odoriferas nestas zonas, como anteriormente referido. Os
cistadenomas e carcinomas de glandulas ap6crinas ndo sdo comuns, mas apresentam uma
distribuicdo semelhante. Os carcinomas de glandulas apécrinas sédo localmente agressivos e

apresentam um potencial de metastizacdo moderado (Williams, 2010).

2.2.3.3.1 Epidemiologia
Os carcinomas das glandulas anais sdo comuns em cédes e raros em gatos. A média

de idade de ocorréncia tem um pico aos 7-12 anos. Estid descrito que ha predilecdo no
género feminino (Jubb & Kennedy, 2015) e em machos castrados o risco também ¢é

aumentado (Ross & Scavelli, 1991; Meuten D., 2002).

Ja as neoplasias de glandulas ap6crinas sdo o tumor de anexos cutdneos menos
comum em caes e sao relativamente mais comuns em gatos (Jubb & Kennedy, 2015) e
ocorrem por volta dos 9 anos em cdes e em gatos aos 1-12 anos (Goldschimt & Schoffer,

1992; Miller et al., 1991).

Em furdes, descritos dos 1 aos 10 anos de idade, as neoplasias das glandulas
apécrinas sdo a terceira neoplasia mais observada a nivel cutaneo e subcutaneo, segundo
um estudo (Wililams & Weiss, 2003) e uns dos que mais frequentemente apresentam
comportamento maligno (Fox & Marini, 2014). Um artigo refere que estes apresentam um
comportamento maligno e agressivo em 79% dos casos e que as nheoplasias, menos
comuns, a nivel perivulvar e perianal apresentam um comportamento maligno na totalidade

dos casos observados (Wiliams& Weiss, 2003).

2.2.3.3.2 Aspeto Macroscopico
Macroscopicamente os carcinomas das glandulas apo6crinas dos sacos anais em

caes apresentam-se ventrolateralmente ao dnus ao nivel dos sacos anais, apresentando-se
como uma massa intradérmica ou subcutanea esbranquicada, firme e unilateral em redor de
um epitélio altamente melanético e escuro que pertence ao saco anal (Zachary & McGavin,
2012). A massa invade em profundidade o tecido peri-rectal e por vezes é dificil diferencia-lo
de um tumor hepatdide quando surge a nivel perianal;, poderd aparentar ser multilobulado e
ocasionalmente observam-se pequenos quistos; a sua ulceracdo é pouco comum (Meuten
D., 2002). Quando estes tumores atingem uma maior dimensdo podem ainda comprimir o
reto e dificultar defecacédo; a digitacdo retal ajuda na localizacdo do tumor a nivel do saco

anal. (Meuten D., 2002). Os carcinomas apoécrinos sdo massas de consisténcia flutuante
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varidvel e geralmente solitaria, ocorrendo em cédes a nivel dos membros e em gatos a nivel
da cabeca, abdomen e membros; ja os adenomas apresentam-se como massas geralmente
solitarias, alopécicas, com ulceracdo ocasional e contendo no seu interior liquido de
consisténcia gelatinosa de transparente a acastanhada e sdo mais frequentemente vistos a

nivel da cabeca, pescoco, e tronco em cdes e cabeca em felinos (Scott & Miller, 2001).

Em furbes estas neoplasias localizam-se normalmente onde as glandulas apécrinas
estdo presentes em maior namero: a nivel cervical, cabeca, vulva e prepucio (Wiliams &
Weiss, 2003). Sendo que em furdes estas glandulas estdo em grandes quantidades
presentes a nivel prepucial e adenocarcinomas apocrinos sdo descritos frequentemente
nesta regido, sendo que num estudo perfaziam 7% de todas as neoplasias cutdneas em
furbes (Brown, 1997). Os tumores prepuciais das glandulas apécrinas em furdes aparecem
adjacentes ao orificio prepucial, mas estas neoplasias glandulares apdcrinas também estao
descritas em localizacbes como a cauda e zona perianal (Parker& Picut, 1993; Orcutt,
1997). Apresentam-se sob a forma de massas de grandes dimensdes, firmes e a maioria
apresenta uma coloracdo azulada podendo ter um crescimento bastante rapido num curto

espaco de tempo (Pinches et al, 2008).

2.2.3.3.3 Aspeto Microscoépico
Microscopicamente os adenomas e adenocarcinomas apécrinos apresentam-se

como massas tubulares, quisticas (podendo-se observar invaginacao do epitélio formando
papilas), podendo apresentar partes glandulares e sdlidas na variante maligna. Estas
neoplasias podem-se dividir em I6bulos por trabéculas fibrosas e as células neoplasicas nas
areas glandulares formam acinos ou papilas que se projetam para a lumén dos acinos
glandulares, enquanto que nas areas de crescimento s6lido dos carcinomas se organizam
em toalha, l6bulos ou grupos separados entre si por um fino estroma fibrovascular (Zachary
& McGavin, 2012). Em carcinomas as células neoplasicas apresentam abundante
citoplasma eosinofilico, com bordos distintos e que raramente apresenta a caracteristica
secrecdo apocrina apical observada em células epiteliais apécrinas normais; os nlcleos sao
de ovoides a redondos, de normocromaticos a hipercromaticos e apresentam nucléolos
proeminentes; enquanto que os adenomas apresentam células epiteliais formando um
epitélio cuboide simples, secretando substancia para a lumén glandular. O indice mitético
varia de 1 a 4 mitoses por 40 High Power Fields (HPF). Os adenomas e adenocarcinomas
podem ainda classificar-se como complexos, quando se observa proliferacéo glandular e de
células mioepiteliais em simultdneo; e como mistos, quando para além do anteriormente

referido também se observam focos de metaplasia 6ssea ou condréide (Meuten D., 2002).
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As neoplasias apécrinas dos sacos anais também apresentam algumas variantes
quanto a sua apresentacdo. Apresentam 3 padrdes distintos de crescimento e no mesmo
tumor podem estar presentes uma ou varias apresentacdes. Podem apresentar um padrao
solido, formado por células poligonais monomadrficas que se dispdem em toalha com um
escasso citoplasma eosinofilico e um nucleo de oval a redondo; em “rosetas”, onde células
neopldsicas se dispdem em padrdo radial, rodeando pequena quantidades de substancia
eosinoéfila a nivel intraluminal; ou em tubulos derivados da expansao das “rosetas” e podem
conter a nivel intraluminal uma variada quantidade de substancia eosinofilica rodeada por
células maiores, com abundante citoplasma eosinofilico (Jubb & Kennedy, 2015). O indice
mitético é varidvel e a sua invasdo dos tecidos adjacentes provoca uma reacéo
desmoplésica. Podem-se ainda encontrar a nivel de vasos linfaticos @mbolos metastéticos e

a invasdo de musculos peri-rectais € comumente observada (Meuten D., 2002).

Em furbes sdo semelhantes aos descritos anteriormente formados por células
pleomorficas que se organizam em tubulos, acinos, ninhos e lébulos, e a nivel intraluminal
observa-se presenca variavel de secrecdo eosindéfila. As células sdao de cubdides a

colunares com nucleo vesiculados e nucléolos prominentes. O indice mitético é elevado

(Fox & Marini, 2014; Parker & Picut, 1993).

2.2.3.4 Neoplasias de muasculo liso
Os tumores cutaneos e subcutaneos de musculo liso podem ter origem em estruturas

dérmicas vasculares (angioleiomiomas ou angioleiomiossarcomas); no aparelho eretor do
pelo (piloleiomiomas ou piloleiomiossarcomas), sendo esta a forma mais comum; ou areas
profundas da derme de zonas genitais (leiomiomas genitais ou leiomiossarcomas) (Liu &
Mikaelian, 2003; Jubb & Kennedy, 2015). A diferenciacdo entre leiomioma e
leiomiossarcoma é feita facilmente com microscopia de luz, baseando-se em caracteristicas
de malignidade como indice mitético, comportamento infiltrativo e 4reas de necrose tumoral;
contudo a diferenciacdo entre leiomiomas e leiomiossarcomas de outros tumores de tecido
conjuntivo pode ser dificil através de microscopia 6tica quando estes ndo se apresentam em
localizagBes anatémicas claras de musculo liso. Para se obter confirmacao do diagndéstico é
muitas vezes necessario recorrer a microscopia eletrénica ou IHQ ou a tricromio de Masson,
ajudando na diferenciacdo de neoplasias de muasculo liso de neoplasias mesenquimatosas.
Estes tumores sédo frequentemente confundidos com hemangiopericitomas, fibromas ou
fiorossarcomas, Schwannomas, Histiocitoma fibroso maligno, sarcomas indiferenciados,
entre outros, pois podem apresentar reminiscentes de diferenciacdo de musculo liso
(Meuten D., 2002). Nestes casos IHQ para actina e desmina confirmam a origem muscular

(Jubb & Kennedy, 2015).
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2.2.3.4.1 Epidemiologia
Em animais domésticos os leiomiomas cutdneos sdo mais frequentemente descritos

em caes e furfes, embora estejam descritos como raros na generalidade. Os
leiomiossarcomas cutdneos séo raros e ndo existe informacéo suficiente para determinar se
existem predisposicdes raciais, de género ou idade. O comportamento infiltrativo e
metastisacdo de leiomiomas e leiomiossarcomas cutdneos é pouco comum e normalmente

a exciséo é curativa (Meuten D., 2002).

Em furbes os leiomiomas e leiomiossarcomas cutdneos estdo comumente
associados a musculo liso associado a foliculos pilosos (piloleiomiomas) (Williams, 2010).
Um estudo refere maior incidéncia de leiomiossarcomas em machos que em fémeas e a
observacdo de uma média de 4 anos aquando do aparecimento do tumor. Estes nao
apresentam potencial metastatico e a excisdo cirdrgica é, a semelhanca das outras

espécies, normalmente curativa (Mikaelian & Garner, 2002).

2.2.3.4.2 Aspeto Macroscoépico
Os leiomiomas cutdneos tém normalmente uma apresentacdo solitaria e geralmente

sao menores a 1 cm de diametro podendo ser massas discretas expansivas, ou localmente
invasivas. Sao nodulares ou multinodulares, firmes, de crescimento sdélido, com relevo,
apresentando pouca ou nenhuma ulceracgéo superficial a nivel da derme. Os piloleiomiomas
situam-se sobretudo a nivel do pesco¢o e cabeca (Liu & Mikaelian, 2003). Os leiomiomas e
leiomiossarcomas também ocorrem na regido perineal de cdes e gatos, sendo que a sua
origem muitas vezes ndo é clara, podendo ser vaginal, rectal ou com origem nos sacos
anais. Estas massas de grande dimensdo nesta area perineal podem ulcerar ou causar

obstrucao fecal ou urinaria (Meuten D., 2002).

Em furbes os leiomiossarcomas observam-se como lesdes a nivel da derme,
solitarias, nodulares discretas e expansivas e ndo se observa uma localizacdo preferencial
para o seu aparecimento (Mikaelian & Garner, 2002; Meuten D., 2002). Contudo alguns
autores referem que o sitio mais frequente de observacdo € o dorso e pescoc¢o, podendo

afetar igualmente outras partes do corpo (Williams, 2010).

2.2.3.4.3 Aspeto Microscépico
Os leiomiomas cutadneos apresentam-se como noédulos expansivos, nhao

encapsulados, de crescimento lento com 3 padrBes de crescimento distintos a nivel da
derme. O primeiro consiste em células fusiformes homogéneas, sendo que este é o tipo de
crescimento mais comum na regido perineal; o segundo padrdo que se reconhece é o de
células moderadamente pleomdrficas com citoplasma eosinéfilo com vacuolizagdo, de

ovbides a alongadas e disp6em-se de forma moderada a muito densa em feixes com
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diversas direcdes ou “em espinha de peixe”. Os nucleos sdo centrais a excéntricoa,
grandes, de ovais a alongados com cromatina de granular a ponteado fino. Ocasionalmente
observam-se células binucleadas ou multinucleadas. Apresentam anisocariose e, para além
disso, podem se observar focalmente infiltrados linfociticos perivasculares. Este tipo de
crescimento assemelha-se muito a uma hipertrofia dos muasculos eretores do pelo e é visto
em leiomiomas cutdneos dispersos. O terceiro tipo de crescimento € formado por células
fusiformes que se dispdem em feixes menos organizados e menos compactados. O indice

mitético é baixo. (Liu & Mikaelian, 2003; Meuten D., 2002).

Os leiomiossarcomas cutadneos sdo semelhantes aos leiomiossarcomas em outros
locais, sendo o seu crescimento ndo encapsulado e invasivo ainda que as suas
caracteristicas histoldgicas variem bastante. Sdo tumores formados por feixes densamente
celulares compostos células fusiformes relativamente homogéneas que podem manter a
morfologia normal de tecido de musculo liso ou ser mais pleomoérficas, de fusiformes a
ovébides ou redondas. As mitoses estdo presentes e podem ser numerosas, de 1-2
mitoses/40x. A distingdo de um leiomioma muitas vezes faz-se através de observacdo de
caracteristicas infiltrativas, indice mitético elevado ou presenca de necrose. Em
leiomiossarcomas menos diferenciados a massa tumoral aparenta ser mais celular devido a
diminuicdo do citoplasma celular e observam se os nlcleos compactados de forma redonda
a alongada com cromatina granular ou descompactada. Observam-se células binucleadas,
multinucleadas e células com uma morfologia anormal. Podem-se observar ainda areas de

necrose com inflamacédo e edema (Liu & Mikaelian, 2003; Meuten D., 2002).

Em furdes descrevem-se piloleiomiossarcomas que se observam a nivel da derme
como proliferagBes nodulares, ndo encapsuladas, adjacentes a foliculos pilosos e que se
observam frequentemente na continuagdo com a musculatura lisa eretora do pelo. Séo
formados por células grandes e fusiformes com citoplasma eosinofilico, abundante,
vacuolizado e com bordos mal definidos, que se dispdem em feixes com varias dire¢gfes. Os
nudcleos apresentam cromatina em ponteado grosso e nucléolos visiveis e de grandes
dimensdes. Apresentam marcada anisocariose e indice mitético baixo (1-2 mitoses/40x).
Coram positivo para vimentina, actina e desmina e negativo para mioglobina e citoqueratina.
(Rickman & Goldschmiddt, 2001). Os leiomiossarcomas cutdneos tém uma aparéncia

consistente com piloleiomiossarcomas. (Mikaelian & Garner, 2002).

2.2.3.5 Fibrossarcoma
Os fibrossarcomas sdo crescimentos tumorais malignos de fibroblastos que néo

demonstram outras diferenciacfes celulares aparentes. Estas neoplasias tém sido bastante

sobre diagnosticadas, pois qualquer neoplasia anaplasica sarcomatosa com alta densidade
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celular e com uma matriz de colagénio é normalmente diagnosticada como fibrossarcoma;
contudo com o uso cada vez mais rotineiro de IHQ nos laboratorios os fibrossarcomas
podem ser diferenciados de outras tumores “spindle cell” como tumores de bainha nervosa,
leiomiossarcoma, melanoma amelandtico maligno, entre outros. Os fibrossarcomas tém
tendéncia para recorrer e metastizar e em gatos reconhecem-se 3 formas: induzida por

virus, solitario (em gatos mais velhos) e pés-vacinal.

Os gatos, cdes e furdes sdo rotineiramente recetores de vacinas antirrabicas; os
furbes tém uma recomendacéo de serem vacinados contra a raiva, uma vacina na sua forma
inativa, aos 3 meses de idade e posteriormente de forma anual, assim como se procede a
vacinac¢do contra o virus da esgana, vacina esta com origem em culturas celulares nao
provenientes de furdes, com virus modificado vivo; esta da-se entre as 9 e 11 semanas e
repete-se cada 2 a 3 anos; estas vacinas sao frequentemente aplicadas na zona
interescapular. Em furbes um estudo descreve que 7 em 10 fibrossarcomas sao
Fibrossarcomas em Sitio Vacinal (FSV), sugerindo que a vacinacdo pode contribuir para a
formacdo destes tumores, ja que as ocorréncias de fibrossarcomas subcutdneos em locais
de vacinacao apresentam caracteristicas Imunohistoquimicas (moderadamente positivos a
IHQ de actina e menos a desmina), histolégicas e ultra-estruturais, semelhantes as
observadas em gatos. Observam-se nestes furdes carateristicas histoldogicas de FSV’s
como um maior pleomorfismo celular, células multinucleadas e células histiociticas contendo
material basofilo granular intracitoplasmatico, assim como agregados linfoplasmocitarios na

periferia destes FSV. (Munday & Stedman, 2003).

2.2.3.5.1 Epidemiologia
Os fibrossarcomas sdo comuns em caes e gatos e pouco comuns em outras

espécies domésticas (Jubb & Kennedy, 2015). Sdo mais comumente observados em cées e
gatos adultos, por volta dos 9 anos de idade. S8o o tumor mesenquimatoso maligno mais
comum em gatos e apresentam uma incidéncia maior devida a associa¢ao feita entre gatos
e vacinacdo em FSV. A idade média em FSV é de 8 anos, sendo mais baixa que em
fiborossarcomas ndo vacinais que ronda os 10,5 anos nesta espécie. Em gatos os
fibrossarcomas associados a virus podem ocorrer em gatinhos jovens de alguns meses com
uma média de idade de 3 anos (Meuten D., 2002). Em cdes ocorrem em animais mais

velhos (Jubb & Kennedy, 2015).

2.2.3.5.2 Aspeto Macroscoépico
Em caes observam-se normalmente no tronco ou membros, a nivel do tecido

subcutaneo e apresentam-se como massas pouco circunscritas de dimensdes variaveis que

podem ser de consisténcia firme ou branda. Os tumores de maiores dimensdes
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normalmente ulceram e sdo alopécicos. Em gatos os fibrossarcomas solitdrios surgem a
nivel da derme ou tecido subcutdneo; os subcutdneos normalmente observam-se no tronco
e membros e os da derme envolvem normalmente a nivel dos digitos e pinna, apresentando
uma aparéncia semelhante aos fibrossarcomas caninos. Os FSV’s desenvolvem-se a nivel
do tecido subcutdneo da zona dorsal cervical e area interescapular, torax dorsal e lateral,
flanco e musculatura da coxa, ou seja, locais comuns de aplicacdo de injecbes. Sdo de
maior dimensédo que fibrossarcomas néo vacinais e tém uma apresentac¢do bem circunscrita,
firme e de coloracdo branca a nivel do tecido subcutdneo ou musculo esquelético (Meuten
D., 2002). Estes tumores podem ter centros quisticos e estar aderentes firmemente a
processos espinhosos ou outras estruturas profundas e ter margens mal definidas (Jubb &

Kennedy, 2015).

2.2.3.5.3 Aspeto Microscépico
Os fibrossarcomas sédo geralmente tumores de células fusiformes bem diferenciadas

que se organizam em ninhos ou em “espinha de peixe”, com citoplasma escasso e nucleos
ovalados e alongados com nucléolos ndo discerniveis. Tumores mais anaplasicos
apresentam marcado pleomorfismo celular com células gigantes multinucleadas de ovoides
a poligonais com nucleos grandes de redondos a ovais e nucléolos proeminentes. O indice
mitético varia e ocasionalmente podem-se observar agregados linfocitarios na periferia

destes tumores.

Os FSV observam-se a nivel do tecido subcutdneo e normalmente podem-se ver
estendendo profundamente ao paniculo muscular. Pode-se observar ainda uma capsula
fibrosa, que podera ser parcial, e apesar da sua aparéncia macroscopica bem delimitada
podem-se observar microscopicamente extensdes de tecido neoplasico avancando a partir
do tumor nas camadas de fascia. Sdo semelhantes microscopicamente aos outros
fibrossarcomas, mas tendem a ser mais anapldsicos e com células de dimensbes mais
varidveis, com nucleos pleomérficos e um nimero aumentado de células multinucleadas.
Também se pode igualmente observar um infiltrado de linfécitos e macrofagos (Meuten D.,

2002).

2.2.3.6 Cordoma
Os cordomas sdo neoplasias que derivam dos remanescentes intraésseos da

notocorda e do nucleo polposo do disco intervertebral (Dunn & Harris, 1991) e sdo as
neoplasias musculosqueléticas mais comum em furfes. Esta neoplasia apresenta um baixo
grau de malignidade, contudo é localmente agressiva, destruindo as vértebras em qualquer
que seja a sua localizacdo em termos da coluna vertebral, identificando-se ao RX lesées

tanto liticas como proliferativas; contudo apresentam um baixo potencial metastatico. Os

24



NEOPLASIAS TEGUMENTARES EM FUROES

cordomas que se localizam na extremidade da cauda sado facilmente removidos com recurso
a amputacdo da cauda, os restantes com localizagdes em outras partes da coluna vertebral
apresentam pior progndéstico, ja que a sua extirpacao individual das vértebras afetadas nao
é possivel devido a sua natureza agressiva, tendo como possiveis consequéncias perda de
funcdo ou fratura vertebral (Wiliams & Weiss, 2003) e até 30% dos tumores recorrem apés
a sua excisdo cirurgica. Em fures com cordomas cervicais observou-se paresia dos

membros posteriores e ataxia. (Dunn & Harris, 1991).

2.2.3.6.1 Epidemiologia
Os cordomas foram descritos em caes, gatos, ratos, visons e predominantemente em

furées (Yui & Ohmachi, 2014), contudo sdo tumores de ocorréncia rara nas restantes
espécies domésticas (Meuten D., 2002). Em furbes sdo as neoplasias musculosqueléticas
mais comuns, compreendendo 79% de todos o0s neoplasmas musculosqueléticos
observados (Wiliams & Weiss, 2003). Alguns autores referem predisposicdo no género
feminino, ocorrendo 2 vezes mais que em machos (Dunn & Harris, 1991), enquanto outros

referem néo existir predisposicdo (Yui & Ohmachi, 2015).

2.2.3.6.2 Aspeto Macroscopico
Macroscopicamente em humanos, cdes e gatos sdo tumores de crescimento lento,

mas persistente, maioritariamente na regido sacrococcigea, e ocasionalmente com
ocorréncia para-espinhal e mais cranial. Apresentam uma consisténcia gelatinosa, coloragao
cinzenta, consisténcia friavel e sdo lobulados (Jubb & Kennedy, 2015). S&do localmente
destrutivos e tem um elevado grau de recorréncia quando cirurgicamente excisados

individualmente (Meuten D., 2002).

2.2.3.6.3 Aspeto Microscépico
Histopatologicamente esta neoplasia tem origem nos remanescentes da notocorda.

Possui I6bulos ndo encapsulados, mas bem delimitados por bandas de estroma mixdide. O
principal tipo de células, células fisaliferas, sdo células grandes, com citoplasma vacuolizado
e claro e nucleo escuro em posicao excéntrica que, por vezes, se assemelham a cartilagem.
O citoplasma destas células apresenta vacuolos grandes e claros com limites distintos.
Estes vacuolos contém uma substdncia mucosa no seu interior; a composi¢cao deste muco
esta descrita como sendo resultado de estas células terem ao mesmo tempo um
componente epitelial e um mesenquimatoso e que, posteriormente, adquiriam propriedades
de células glandulares epiteliais produzindo muco epitelial, como ja anteriormente se havia
descrito em estudos de medicina humana (Yui & Ohmachi, 2015). Na periferia dos l6bulos
observam-se células menores e estreladas com citoplasma eosinéfilo contendo no seu
interior granulos positivos a Periodic Acid-Schiff (PAS). O indice mitético é baixo nestas

células. Podem-se ainda observar ilhas de tecido 6ésseo ou cartilagineo na neoplasia. Por
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vezes, a sua diferenciacdo de um condrosarcoma mucinoso podera ser dificil sem recorrer a
IHQ. Os cordomas coram positivo a vimentina e S100 e a IHQ de citoqueratina (CK) ajuda
na diferenciacdo de um condrosarcoma: os cordomas sao positivos a CK enquanto que

condrosarcomas nao (Jubb & Kennedy, 2015).

2.2.3.7 Carcinoma de células escamosas
Estas neoplasias sdo tumores malignos de células epiteliais que apresentam

diferenciacdo em queratindcitos. Estas neoplasias estdo diretamente relacionadas com
fatores relacionados com falta de pigmentacdo de pele e exposicdo a raios ultravioletas,
assim como a zonas glabras (Meuten D.,2002). Mais de 80% destes tumores estao
relacionados ou sdo uma progressdo direta de, ou na proximidade de uma queratose
actinica. O prognéstico destes tumores em humanos tem base em varios fatores
histol6égicos como a sua profundidade e que camadas de tecido alcancam, assim como grau
histolégico, variante, invasdo perineural, contudo em veterinaria estes fatores progndésticos
ainda ndo foram avaliados (Gross & lhrke, 2006). A subdivisdo destas neoplasias varia
conforme os autores sendo que Gross e lhrke referem uma diferenciacdo entre tumores bem
diferenciados, moderadamente diferenciados e mal diferenciados e variantes menos comuns

como acantoliticas, spindle cell e uma variante verrucosa em cées.

2.2.3.7.1 Epidemiologia
Sao as neoplasias malignas mais comuns de pele em gatos e a segunda mais

comum em céaes, depois de mastocitomas, com uma incidéncia de 15% a 49% em gatos
(Goldschmiddt & Schoffer, 1992). Esta grande margem de incidéncia deve-se em grande
parte a variacdo de localizacdo geografica jA& que este carcinoma ocorre com mais
frequéncia em pele danificada pelo sol e que tem mais tendéncia a desenvolver dermatite
actinica (Gross &lhrke, 2006). Estas neoplasias sdo comuns em cavalos, vaca, gato e céo,
menos comuns em ovelhas e raras em caprinos e suinos. Estas neoplasias podem -se dar
em todas as espécies em faixas etarias baixas, mas a sua incidéncia aumenta com a idade,
sendo o pico de prevaléncia em gatos entre 9 e 14 anos e em cdo de 6 a 10 anos. Animais
brancos que passam muito tempo no exterior também apresentam uma maior prevaléncia

de carcinomas de células escamosas. Nao se observa predilecdo de género (Meuten, 2002).

2.2.3.7.2 Caracteristicas Macroscopicas
Este tipo de neoplasias apresenta localizacGes variadas consoante as espécies,

sendo mais frequente na cabeca, abdomen, membros, perineo e digitos em caes, pinna,
pélpebras e plano nasal em gatos e jun¢gdes mucocutdneas em cavalos e gado
especialmente palpebras e orelhas em ovelhas sdo especialmente afetadas, mas este tipo
de tumores na realidade pode ser observado em qualquer regido nado relacionadas com

lesdes solares (Meuten, 2002; Gross &lhrke, 2006)
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A aparéncia microscépica destas neoplasias varia de acordo com o grau de
alteracBes presentes sendo que a primeira apresentacdo de alteracfes dermatoldgicas, a
dematite actinica, que se apresenta como eritema, edema e escamacao ou lesdes crostosas
com espessamento da pele e consequente ulceracdo. Conforme se da a progressiva
invasdo da derme a lesdo aparece mais consistente e aumenta a sua dimensdo e
profundidade podendo dar aso a infecBes secundéarias. Em neoplasias palpebrais também
estd associada a conjuntivite purulenta; epistaxe e espirros quando se apresentam no plano
nasal. Estes tumores podem ser localmente destrutivos com uma perda gradual de tecido da

pinna e plano nasal (Gross &lhrke, 2006; Meuten D., 2002).

Em furdes foram reportados diversas vezes como tendo predilecdo para a zona da

cabeca onde é localmente destrutivo e com um potencial metastatico baixo (Wiliams, 2010).

2.2.3.7.3 Caracteristicas Microscopicas
Na fase mais inicial desta lesdo neoplasica, designada de dermatite actinica,

observa-se hiperplasia da epiderme com hiperqueratose paraqueratética com acantose, com
falta de marcacdo da rede epidérmica e displasia de queratdcitos. Os queratdcitos
apresentam perda da polaridade, cariomegalia, hipercromatismo nuclear com nucléolos
proeminentes e aumento do nimero de mitoses. Também se observam lesdes relacionadas
com a exposicdo solar de raios UV como elastose solar (degenerescéncia e fragmentacao
de laminas de colagénio), nesta fase ndo ha invasdo da membrana basal por queratécitos
displasicos. Em carcinomas de células escamosas ja se observam invadindo a derme, ilhas
ou corddes e trabéculas de células neoplasicas epiteliais com diferenciacdo escamosa, que
em algumas areas formam pérolas de queratina em tumores bem diferenciados. Com esta
invasdo da derme e epiderme também se pode observar uma resposta desmoplasica em
neoplasias que ulceram, observando-se um infiltrado neutrofilico superficial e com
plasmdcitos e linfécitos em camadas mais profundas do tumor. As células tumorais em si
apresentam nucleos grandes e centrais com nucléolos Unicos e proeminentes centrais e
citoplasma abundante eosinofilico e de limites bem definidos. O indice mitético é variavel,
mas é maior em neoplasias mal diferenciadas. Estes carcinomas mal diferenciados podem
ser dificeis de distinguir de tumores sebaceos de origem perianal ou glandular que podem
mostrar extensa metaplasia escamosa, contudo, a contiguidade multifocal de tecido
neoplasico com epiderme displasica € compativel com carcinoma de células escamosas.
Para além disto, uma coloracdo de lipidos como Oil Red O ndo marcara um carcinoma de

células escamosas; IHQ também podera ser util (Gross &lhrke, 2006).

Estes tumores podem ser subdivididos em varias variantes: variante de células

escamosas “spindle cell”, que dificilmente se conseguem diferenciar das de estroma que as
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rodeiam, sendo diferenciadas por coloracdo positiva a anticorpos de anti-citoqueratina com
IHQ. A variante acantolitica caracterizada por separacdo de células neopléasicas que resulta
em uma aparéncia pseudoglandular, contudo com individualizacdo de queratécitos
neoplasicos com formacdo de pérolas de queratina (Meuten, 2002). A variante verrucosa é
uma variante de baixo grau de malignidade, observada apenas em cdes com um
crescimento exofitico e endofitico que se apresenta em papilas e se infiltra em ramificacdes,
sem formacdo de pérolas de queratina e é formada por queratdcitos poliédricos,
semelhantes aos que se observam no estrato espinhoso da epiderme, e uma camada de

células basais (Gross & lhrke, 2006).

2.2.3.8 Linfoma cutaneo
Em animais domésticos os linfomas cutidneos dividem-se normalmente em duas

categorias: linfomas cutadneos epiteliotropicos, onde se observa invasdo da epiderme e
epitélios por linfécitos neoplasicos do tipo T (vulgarmente conhecido como micose fungodide
devido a sua aparéncia macroscopica); e linfomas ndo-epiteliotropicos, menos comuns, que
envolvem a derme e tecido subcutaneo e podem ser constituidos por LinfécitosT ou B em

simultaneo.

Os linfomas cutaneos podem ter uma origem cutanea primaria ou podem ter origem
em uma neoplasia linfocitaria disseminada. Estes tendem a ter uma evolugdo progressiva
com desenvolvimento de neoplasias multiplas e que em dltimo caso podem envolver

linfonodos regionais e 6rgaos internos (Jubb & Kennedy, 2015).

A forma epiteliotrépica, com origem em linfécitos T, também é chamada de micose
fungéide, ou sindrome de Sezary ou linfoma cutdneo de células T. Existem diversas
designhacdes para esta neoplasia, contudo hoje em dia pensa-se que sdo antes
apresentacfes diferentes de um espectro da mesma condi¢cdo neoplasica, sendo que a
caracteristica mais importante é a proliferacao de linfécitos T monoclonais a nivel cutaneo. A
sua progressdo pode envolver crescimento local, de uma area de placa a uma massa, com
ou sem disseminacédo sistémica. A fase de placa destas neoplasias, ou micose fungdide é
caracterizada por placas discéides bem demarcadas; na variante clinica da sindrome de
Sezary, observa-se geralmente eritroderma descamativa, prurido intenso, linfadenopatia
generalizada e células mononucleares hipercromaticas anormal a nivel cutdneo ou sangue
periférico (Foster & Evans, 1997). Esta sindrome esta descrita em cédes, gatos, cavalos e

vacas (Jubb & Kennedy, 2015)

A forma nao-epiteliotropica tem na maioria origem em linfécitos B, contudo existe
uma variacao de linfoma nao-epiteliotropicos constituido por linfocitos B e rico em linfécitos

T descrito em gatos, caes, suinos e cavalos: espécie onde esta € a apresentacdo mais
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frequente. A natureza mista desta neoplasia pode levar a que seja confundida com

inflamacéo (Meuten D., 2002; Jubb & Kennedy, 2015).

Em fures a forma epiteliotropica tem igualmente origem em linfécitos T neoplasicos
e apresenta um fendtipo de linfécitos maduros e uma grande afinidade para infiltrar
estruturas epiteliais como a epiderme e foliculos pilosos. A sua observacdo ndo € sinénima
de um mau progndstico ja que se observam tempos de sobrevivéncia extensos, de até 3-4
anos, especialmente quando a excisdo destes tumores é feita de forma rapida (Williams &
Weiss, 2003). Em algumas circunstancias é possivel, contudo que o diagndstico de linfoma
cutdneo possa ser retardado pois a alopécia que se pode observar pode muitas vezes ser
atribuida a uma disfuncdo endé6crina (Ammersbach et al, 2008). A forma cutdnea ndo esta
necessariamente associada a uma progressao sistémica. Estdo também descritos casos de
linfomas associados a tecido linfdide oral em furdes e sdo considerados semelhantes aos
linfomas observados em humanos com infe¢cdes de H. pylori a nivel gastrico, sendo que em
furbes se relaciona com H. mustelae (Willams &Weiss, 2003). Em furfes também existe
evidéncia substancial de que os linfomas em furbes adultos pode estar associado a um
retrovirus; na forma juvenil do linfoma em furdes jovens a causa continua desconhecida (Li

& Fox, 1995; Erdamn et al., 1996)

2.2.3.8.1 Epidemiologia
Os linfomas cutaneos raramente sdo observados nas espécies domésticas, sendo

mais comumente observados em gatos e caes (Meuten D., 2002). A média de idade nestas
espécies ronda os 10 anos e ndo se observa predisposicdo racial em gatos; em cées,
Golden Retrievers, Cocker Spaniels, Bulldogs Ingleses e Scottish Terriers apresentam

aparentemente uma maior predisposi¢cdo (Goldsmidt & Schoffer, 1998).

Os linfomas cutaneos epiteliotropicos ou micose fungdide observam-se em animais

mais velhos e ja foram descrito em caes, gatos, cavalos, coelhos e ruminantes.

A forma n&o-epiteliotropica € menos comum que a epiteliotropica na maioria das

espécies domésticas, contudo em cavalos esta apresentacdo € a mais frequente.

2.2.3.8.2 Aspecto macroscépico
Ha uma grande variedade de aspectos macroscopicos que esta neoplasia pode

apresentar e que se parece relacionar com o tipo celular envolvido (B ou T). Contudo
apresentam-se como manchas, placas ou nodulos que podem ser pruriginosos e ulcerar.
Apresentam uma colora¢do que vai do castanho ao rosa e podem ser massas de dimensdes
variaveis, intradérmicas, crostosas e alopécicas, podendo ser massas Unicas ou multiplas
(Meuten D., 2002). A maioria dos tumores observa-se a nivel do tronco, mas podem se

observar em qualquer parte do corpo.
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Os linfomas cuténeos epiteliotropicos apresentam-se normalmente como placas
multiplas e nddulos eritematosos e com dermatite exfoliativa, dando origem a sua
designacao de micose fungdide pelo dermatologista francés, Jean-Louis-Marc Alibert, em
1806, pois em casos de medicina humana mais severos as lesdes assemelhavam-se a
cogumelos ou fungos (Karamanou & Psaltopoulou, 2014). Estas les6es podem aparecer em
qualquer parte do corpo, contudo as jun¢bes mucocutidneas apresentam maior incidéncia.
Locais como boca, olhos, nariz, 4nus, vulva, gengiva e palato mole s&do locais mais

frequentes para sua observacédo (Jubb & Kennedy, 2015).

Em furdes esta apresentacdo observa-se com mais frequéncia a nivel das
extremidades, resultando em extremidades traseiras alopécicas, hiperémicas e tumefactas,
sendo que se ndo forem tratadas, a sua dimensdo aumenta e podem multiplicar-se (Williams
& Weiss, 2003). Os linfomas cutadneos no geral variam de massas firmes esféricas a areas
de pele espessada e estes podem ser multiplos ou solitarios. Em alguns casos observa-se

diminuicdo espontanea de linfomas epiteliotropicos em furdes (Fox & Marini, 2014).

A forma néao-epiteliotropica apresenta-se como multiplos nédulos a nivel da derme e

tecido subcutadneo que raramente ulceram (Jubb & Kennedy,2015).

2.2.3.8.3 Aspeto microscépico
Os linfomas cuténeos epiteliotrépicos sédo constituidos por células que vdo desde

pequenas e bem diferenciadas, com nucleos hipercrométicos e escasso citoplasma, a
células grandes, com uma quantidade maior de citoplasma baséfilo claro e indice mitético
mais elevado, que invadem a epiderme de forma difusa ou em agregados chamados de
microabcessos de Pautrier. Este infiltrado de células também pode ser observado a nivel
dos foliculos pilosos e glandulas anexas. As células neoplasicas podem ser vistas também a
nivel da derme, com células neoplasicas linfocitarias ou um infiltrado neoplasico mais
monomarfico e difuso a nivel perivascular, mas é o epiteliotropismo que esta neoplasia
apresenta que distingue esta apresentacdo. O indice mitdético € normalmente baixo. Esta

forma de linfoma cutdneo constituido por linfécitos T, apresenta expressdo do antigénio CD3

e em 80% dos casos CD8 nas espécies domeésticas.

A forma ndo-epiteliotropica apresenta células neoplasicas que formam nédulos na
derme ou tecido subcutdneo apresentando frequentemente uma zona de Grenz. As células
neoplasicas sdo de grandes dimensfes com aparéncia histiocitica. As células neoplasicas
podem situar-se na periferia de estruturas anexas, mas a invasao da epiderme e estruturas
anexas € pouco usual. As células organizam-se em toalha ou agrupamentos de linfécitos
neoplasicos e as células podem variar muito quanto a sua apresentacao morfolégica. As

células sao normalmente vista em conjunto com linfécitos, plasmdcitos e histiécitos normais,
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0 que pode mascarar a natureza da lesdo. Contudo, caracteristicas do nucleo e citoplasma
podem ajudar a identificar formas celulares linfoblasticas e imunoblasticas. O indice mitético
varia entre moderado a alto. A apresentacédo rica em linfécitos T é composta por linfécitos B
neoplasicos de grandes dimensdes conjuntamente com uma populacdo de linfécitos T
reativos de pequenas dimensBes que estdo em maior niumero. Os linfécitos B apresentam
atipias celulares, com nucleos grandes e vesiculados e numerosas mitoses aberrantes.
Estas neoplasias também contém um nUumero varidvel de macr6fagos e ocasionalmente
células gigantes, que podem dificultar a identificacdo deste infiltrado neoplasico (Meuten D.,

2002; Jubb & Kennedy, 2015).

2.2.3.9 Neoplasias Vasculares
S&8o tumores cutdneos com formacdo de vasos sanguineos, que em algumas

ocasibes podem estar associados a fendmenos de trombocitopénia, coagulacao
intravascular disseminada (CID) e outras anomalias relacionadas com uma hemostase
alterada. Podemos subdividir estas neoplasias em neoplasias de comportamento benigno,
como hemangiomas, ou malignos, como 0os hemangiossarcomas. Os hemangiomas sao
neoplasias benignas endoteliais com origem em vasos sanguineos que se podem originar
na derme ou tecido subcutdneo e sugere-se que podem estar relacionados com a exposi¢ao
solar crénica quando se encontra em locais de pelagem escassa como abdémen ventral e
zona inguinal. Em equinos e suinos, podem surgir em animais mais jovens que 1 ano de
idade e ser congénitos, colocando a questao se sdo realmente neoplasias ou malformac6es
vasculares, dando origem a termos como nevus vasculares para uma denominacdo mais
precisa (Meuten D., 2002; Jubb & Kenedy, 2015). Os hemangiossarcomas sdo igualmente
neoplasias derivadas de células endoteliais, ocorrem com mais frequéncia de forma primaria
a nivel do baco, contudo hemangiossarcoma dérmicos e hipodérmicos também sao comuns,
perfazendo 14% dos hemangiossarcomas em caes (Brown & Patnaik, 1985; Hammer &

Couto, 1992).

Os hemangiossarcomas sdo a forma maligna da neoplasia de células endoteliais e
podem ocorrer a nivel da pele de forma primaria ou como resultado metastatico de um tumor

visceral primério (Jubb & Kennedy, 2015)

Em furbes, as neoplasias vasculares observadas ocasionalmente sdo sobretudo
hemangiomas e hemangiossarcomas de baixa malignidade, sendo que um estudo refere
uma prevaléncia de neoplasias malignas, mas que nenhum reincidiu ap6s a sua excisao
cirargica, nem se observaram metastases. Esse mesmo estudo refere ainda a observacéo

rara de hemangiossarcomas multiplos que, contudo, tém o mesmo progndstico que animais
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com neoplasias Unicas (Williams & Weiss, 2003). Um artigo refere, contudo, uma metéstase

de um hemangiossarcoma subcutaneo (Vannevel, 1999).

2.2.3.9.1 Epidemiologia
As neoplasias vasculares cutdneas sdo comuns em caes, ocasionais em gatos e

menos comuns em outras espécies. Em cdes os hemangiossarcomas n&ao viscerais
ocorrem de forma mais comum que o0s viscerais e os hemangiomas cutdneos sdo mais
comuns que hemangiossarcomas. Os cdes que apresentam hemangiomas sdo geralmente
mais novos que 0s que apresentam hemangiossarcomas. Os gatos desenvolvem
hemangiossarcomas com menos frequéncia que cdes e maioritariamente sdo ndo viscerais

(Schultheiss, 2004).

Os hemangiomas tém comportamento benigno em cdes e equinos, quanto em gatos
tendem a ter um comportamento mais maligno. Em cdes o0s hemangiossarcomas
apresentam uma média de 9 anos na altura do aparecimento do tumor e nao existe
predisposicdo de género. As racas caninas de pélo curto e pele pouco pigmentada sédo
reportados como tendo uma incidéncia maior de hemangiossarcoma cutdneo que as
restantes racas (Ward et al., 2008). Em gatos ocorrem mais frequentemente em animais de

pelagem branca e comumente em locais como cabeca ou orelhas (Jubb & Kennedy, 2015).

2.2.3.9.2 Aspeto Macroscopico
Os hemangiomas cutidneos sdo massas dérmicas ou subcutdneas que podem

ocorrer em qualquer parte do corpo; sdo bem demarcadas, encapsuladas, de flutuantes a
firmes, de crescimento lento e de uma coloracdo de vermelho viva a castanha escura, sendo
que as massas mais escuras sdo por vezes confundidas com melanomas. Ao corte, 0s
hemangiomas de maior dimensdo apresentam uma estrutura em favo de mel com
trabéculas fibrosas separando cavidades preenchidas por sangue. Em equinos e suinos
existe uma variante verrucosa menos bem demarcada, multinodular e associada a

hiperqueratose epidérmica (Meuten D., 2002).

Os hemangiossarcomas cutaneos podem ter uma localizagdo dérmica ou
subcutanea. Ocorrem sobretudo a nivel do abdémen ventral, preplcio e membros pélvicos,
contudo em tumores dérmicos exibem uma localizagdo preferencialmente de locais com
pele clara e pelagem escassa, enquanto que os tumores subcutaneos ndo apresentam uma
localizacdo preferencial para o seu aparecimento. Os tumores com localizacdo dérmica séao
massas nodulares, de pequena dimenséo, com relevo e de cor arroxeada escura e de facil
detecdo e excisdo; jA os hemangiossarcomas subcutdneos sdo tendencialmente de maior

dimensdo, suaves e flutuantes e menos detectaveis, requerendo margens cirargicas
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excisionais maiores, sendo que estdo relacionados com um pior prognéstico e com relatos

de recorréncia do tumor (Ward et al., 2008).

Em furdes um estudo descreve dois hemangiomas com caracteristicas

macroscopicas semelhantes as das restantes espécies (Parker & Picut, 1993)

2.2.3.9.3 Aspeto Microscépico e Métodos Diagndésticos
Microscopicamente o0os hemangiomas s8o tumores bem circunscritos, néo

encapsulados a nivel da derme ou tecido subcutdneo compostos por cavidades vasculares
de diversas dimensdes, cheias de eritrocitos e revestidas por uma Unica camada de células
endoteliais uniformes e maduras. As neoplasias a nivel da derme podem incorporar
estruturas anexas da pele. Podem-se observar ocasionalmente trombos e focos de
hemossiderose. Podem-se subdividir em cavernosos ou capilares consoante as dimensdes
das cavidades vasculares observadas sendo que a variante cavernosa é mais comum em

caes. O indice mitético é baixo. (Meuten D., 2002; Jubb & Kennedy, 2015).

Os hemangiossarcomas apresentam diferentes graus de diferencia¢do, podendo ir
de tumores relativamente bem diferenciados, com canais vasculares bem diferenciados a
tumores pouco diferenciados com pouca ou nenhuma formacdo de limens vasculares. De
forma geral os hemangiossarcomas consistem de células endoteliais pleomérficas
fusiformes, ovais ou poligonais com nlcleos proeminentes e hipercrométicos que se
dispdem em camadas simples ou compostas sobre um estroma de colagénio preexistente,
formando canais vasculares contendo eritrécitos na sua luz em alguma area do tumor.
Podem existir areas de crescimento soélido, que dificilmente se distinguem de fibrossarcomas
ou outro sarcoma pouco diferenciado. O indice mitético € moderado e podem-se observar
areas de hemorragia com pouca celularidade que se podem assemelhar a hematomas
(Meuten D., 2002). Os hemangiossarcomas situados a nivel da derme podem envolver o
tecido subcutadneo e muscular e ser pouco circunscritos e infiltrativos (Ward et al., 2008). As
técnicas de IHQ podem ser Uteis na identificacdo de neoplasias anaplasicas. As células
endoteliais expressam vimentina, antigénio relacionado com fator VIII (Factor von
Willebrand) e CD31. Estas IHQ podem ser Uteis a diferenciar hemangiossarcomas pouco
diferenciados. Contudo em tumores muito anaplasicos, as células podem ja nédo expressar
0s antigénios tipicos e células endoteliais do estroma, reativas e imaturas, podem ser
confundidas com células tumorais. Esta técnica e um correto diagnéstico sdo clinicamente
Gteis, pois, estes tumores tém um bom prognéstico apés excisdo completa enquanto um
sarcoma pouco diferenciando tem um prognéstico menos favoravel. (Schultheiss, 2004;

Jubb & Kennedy, 2015)
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Em furdes um estudo descreve dois hemangiomas com caracteristicas

microscépicas semelhantes as restantes espécies (Parker & Picut, 1993)

2.2.4 Objectivos
Esta dissertacdo tem como objetivo analisar e comparar os dados recolhidos na base

de dados do Servei de Diagnostico de Patologia Veterinaria da Universidade Auténoma de
Barcelona relativos a Neoplasias Tegumentares em Furdes obtidos quer por Biépsias ou
Necropsias entre os anos 1997 e 2016, com base em bibliografia disponivel sobre o topico,
tendo como objetivo comparar comportamentos biolégicos de malignidade em diferentes
neoplasias, a frequéncia com que ocorrem, 0 seu aspecto macroscopico, morfologia celular,

assim como as faixas etarias em que ocorrem e se ha ou néo predisposicao de género.

2.3 MATERIAL E METODOS

Procedeu-se a pesquisa, escolha e levantamento dos casos a ser revistos no ambito
de neoplasias cutdneas e mesenquimatosas em furdes. Este levantamento foi feito através
do uso do software de dados do SDPV, o DIAGNET, onde para além da introducédo e
pesquisa de etiquetas codificadas de diagndsticos para as diferentes neoplasias, foram
pesquisadas palavras chave como “piél”’, “nddulo”, “mitosis”, “pleomorfismo”, “anisocariosis”,
“anisocitosis” no campo de pesquisa, em casos em que possivelmente ndo se tenha

introduzido o cédigo correspondente & neoplasia diagnosticada. Manualmente reviram-se

todos os casos que surgiram e dai se prosseguiu com a elaboracédo da lista de casos obtida.

A fase seguinte consistiu na procura e recolha das laminas de todos os casos em
arquivo, sendo que em algumas ocasides estas laminas estavam em falta e a andlise do

caso esteve dependente unicamente dos dados e descricfes disponiveis na base de dados.

Estas lAminas foram processadas e coradas de acordo com o meétodo convencional
histopatolégico; no caso dos tecidos serem provenientes de necrdpsias, posteriormente a
necropsia recolheu-se o tecido e procedeu-se a uma pré fixacdo de 24h em formalina 10%;
no caso de se tratarem de bidpsias, os tecidos foram recebidos ja pré-fixados em recipientes
contendo formalina a 10%, observados, secionados e colocados em cassetes para permitir a
penetracdo total do fixador e posteriormente embebidos em parafina; posteriormente o bloco
foi finamente cortado em secc¢bes de 4 um pelo micrometro, desparafinado e corado com
hematoxilina e eosina (HE). Apdés o levantamento das |aminas procedeu-se a sua
visualizacdo conjuntamente com a descricdo disponivel efetuada pelo patologista

previamente.

Em casos de MCT'’s foi necessario recorrer a IHQ, nomeadamente c-kit. Esta realizou-

se utilizando um anticorpo policlonal de coelhos contra CD117 numa diluicdo de 1:400. A
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preparacdo das laminas foi feita no sistema automéatico PT-Link para a sua
desparafinizacdo, rehidratacdo e recuperacdo de epitopos e a IHQ foi feita no Dako
Autostainer Plus usando os buffers e solugdes disponibilizadas pelo fabricante.
Posteriormente lavaram-se e incubaram-se durante 5 minutos em cromogénio para revelar
as ligacOes e fez-se uma contra-coloragcdo em Hematoxilina de Mayer durante 10 segundos.
Por fim desidrataram-se, clarificaram-se e montaram-se as amostras. Procedeu-se também
a um IHQ de Citoqueratina recorrendo ao mesmo método anteriormente descrito utilizando o
anticorpo monoclonal de ratos AE1/AE3. Estas IHQ ja se encontravam previamente

realizadas.

Utilizaram-se ainda colora¢gdes histoquimicas como o Azul de Toluidina (AT),
efectuando se seccdes de 3 um que foram posteriormente coradas com HE e AT, o azul de
toluidina a 1% foi aplicado durante 20 minutos e as amostras foram posteriormente lavadas

com agua destilada.

Os casos recolhidos foram colocados numa tabela excel, onde se listaram e
agruparam por tipo de neoplasia, idade, género e localizacdo das neoplasias (ver Tabela 1
em Anexos) e onde foi feito o tratamento estatistico dos dados, como o cdlculo de médias
de idades, percentagens de prevaléncias e prevaléncias de géneros. Os animais que se
apresentavam na resenha como tendo 5 meses foram incluidos na faixa etaria de 0 anos
para fins de estatistica como é o caso do animal da amostra 4 (Tabela 1). O diagndstico de
todos os mastocitomas foi feito ndo s6é com base nas caracteristicas histolégicas que
apresentavam como também recorrendo a colora¢gdes especiais como AT e marcacao IHQ
com c-kit. Cada amostra de MCT foi contabilizada individualmente como um caso, mesmo

no caso de se apresentarem no mesmo animal.

Posteriomente procedeu-se a consulta bibliografica disponivel sobre as diferentes

neoplasias em fur6es comparando os valores referidos com os obtidos durante o estagio.

2.4 RESULTADOS

Da anélise da base de dados do SDPV obtiveram-se um total de 126 amostras de
diagnosticos histopatolégicos de neoplasias, sendo que 40 destas amostras correspondiam
a neoplasias cutaneas, perfazendo 31,6% de todas as neoplasias reportadas entre Abril de

1997 e Abril de 2016.
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17; 42%

B Mastocitoma cutaneo mNeoplasia de gl. Sebaceas

m Neoplasia de gl. Apécrinas m Fibrossarcoma

ECordoma H Piloleiomioma

B Hemangioma HCarcinoma de células escamosas
HLinfoma W Sarcoma

W Carcinoma cortical adrenal (M)

Gréfico 3. Percentagem de prevaléncia das neoplasias observadas.
Os tumores cutaneos mais observados foram os mastocitomas cutaneos (42,5%), com
17 amostras diagnosticadas. O segundo e terceiro grupo de neoplasias mais observadas
foram os tumores de glandulas sebaceas (15%) e tumores de glandulas apdcrinas (15%),

cada um com 6 amostras diagnosticadas.
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Outras neoplasias observadas incluiram 2 casos de Fibrossarcomas (5%), 2 amostras
de Cordoma (5%), 2 amostras de Piloleiomioma (5%), 1 amostra de Hemangioma (2,5%), 1

amostra de Sarcoma (2,5%), 1 amostra de Carcinoma de Células Escamosas (2,5%), 1
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Grafico 4. Distribuicdo da variavel idade em anos a que se observam neoplasias.

amostra de Linfoma (2,5%), 1 amostra de Metastase de Carcinoma Cortical Adrenal (2,5%).

Observou-se ainda que 27 destes 40 tumores eram de natureza maligha (67,5%).

A idade mais precoce em que se observou uma neoplasia foram os 5 meses e 0 mais
geriatrico tinha 10 anos e a média era de 5,6 anos, com um pico de incidéncia aos 4 anos de
idade e outro aos 7 (Gréfico 4). A nivel de prevaléncia relativamente ao género e estado
reprodutivo: no total 20 das 40 amostras eram fémeas (50%) e 20 machos (50%); 12 destas
fémeas eram castradas (30%), 13 eram machos castrados (32,5%), 7 eram machos inteiros
(17%) e outras 7 eram fémeas inteiras (17%). Os restantes animais néo tinham informacéo

de género ou estado reprodutivo disponiveis.

2.4.1 Mastocitomas cutaneos
Foram diagnosticados histopatologicamente 17 amostras de mastocitomas cutaneos

solitarios e multiplos, sendo que as amostras 5 e 6 pertenciam ao mesmo animal; assim
como as amostras 9 e 10, pertencendo a outro animal; e ainda as amostras 11, 12, 13 e 14
a outro (mastocitoma cutaneo multiplo) (Tabela 1). O animal da amostra 5 ,4 anos depois
apresentava um Adenoma Sebaceo (Amostra 23). O animal da amostra 15 foi 1 ano depois
diagnosticado com insulinoma. O animal da amostra 16 tratava-se de uma necropsia por

insulinoma, o mastocitoma foi um achado sem relagcdo com o quadro.
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Devido & auséncia de historial clinico destes animais, por se tratar de um estudo
retrospectivo, ndo se conseguiu saber se estes tumores se tratavam de recorréncias ou se

existiram posteriores recidivas apds a excisao cirdrgica.

2.41.1 Epidemiologia
Foram contabilizadas 17 amostras de mastocitomas (42,5%) na totalidade de

neoplasias cutdneas. Desconhecia-se a idade de 1 destes animais e os restantes variavam
entre o intervalo de 0 a 10 anos de idade (média = 5,7; mediana = 5). Igualmente ndo se
observou predisposicdo de género ou estado reprodutivo, sendo que 6 eram machos e

outras 6 fémeas e um total de 7 animais eram castrados ou esterilizados.

2.4.1.1 Aspecto Macroscépico
Os mastocitomas analisados tinham localiza¢g6es muito variadas como membros, térax

e abdémen e ndo apresentam predisposi¢cdo para a sua localizacdo. As dimensfes destas
massas de consisténcia firme e cor esbranquicada ao corte, que ocasionalmente se
encontravam ulceradas, variaram de entre nddulos milimétricos aos 2 maiores com 1,5 cm
de diametro; estes dois nédulos de maior dimensao apresentavam um pleomorfismo celular
maior na analise histopatolégica, assim como outras caracteristicas de maior malignidade,
contudo estes dados néo séo suficientes para relacionar a dimensédo dos nddulos com o seu

grau de malignidade em furdes.

2.41.1 Aspecto Microscépico
Os mastocitomas analisados eram na sua grande maioria bem diferenciados,

apresentando-se na sua grande maioria ao nivel da derme superficial. Eram massas
infiltrativas, ndo delimitadas nem encapsuladas e as células distribuiam-se em toalha e
formavam corddes sobre um escasso estroma pré-existente. As células eram redondas, com
margens citoplasmaticas bem delimitadas e moderada quantidade de citoplasma com
escassos granulos citoplasmaticos por vezes visiveis. Os nlcleos encontravam-se em
posicdo central, oval e apresentavam a cromatina em ponteado grosso. O grau de
pleomorfismo destas células era baixo e as mitoses eram raras (<1 mitose por campo com a
objectiva de 40x). Por vezes observava-se colagendlise (“flame figures”) e uma presencga

variavel de uma moderada quantidade de eosinéfilos entre as células neoplésicas.

As neoplasias mais indiferenciadas tendencialmente invadiam as camadas de derme
mais profunda, ulcerando por vezes a epiderme, com presenca de hemorragias e eram mais
densamente celulares. As células tinham bordos citoplasmaticos menos bem definidos e
uma moderada quantidade de citoplasma baséfilo com um nucleo oval, central e cromatina e
ponteado fino. Apresentavam um grau de pleomorfismo moderado com anisocariose e

anisocitose moderada, o indice mitotico era de <1 mitose por campo de 40x.
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Das 17 amostras analisadas 16 foram submetidas a métodos diagndsticos

Figura 1. Mastocitoma cutaneo — 40X, H&E. Com caracteristicas histiociticas, com bordos
celulares bem definidos, abundante citoplasma eosindfilo palido, sem granulos citoplasmaticos e
nicleos em forma de rim, paracentrais.

39
Figura 2. Mastocitoma cutdneo — 40X, Coloracdo Azul de Toluidina onde se observam escassos
granulos citoplasmatico metacromaticos roxos em mastécitos neoplasicos.
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complementares para confirmacdo da neoplasia, nomeadamente AT e c-kit, sendo que 16

Figura 3. Mastocitoma cutdneo — 40X, C-KIT. Imunohistoquimica c-kit positiva, com uma
marcagdo membranas de citoplasmaticas de mastocitos neoplasicos.

dos 16 casos foram positivos a c-kit (100%), contudo apenas em 7 desses mesmos 16 foi

possivel observarem-se granulos metacroméaticos no citoplasma celular com o AT (43,7%).

O animal 8 tratava-se de um furdo de 7 anos que havia sido diagnosticado um ano
antes com Histiocitoma cutdneo com AT negativo, sendo que, contudo, voltou a apresentar
novamente noédulos cutdneos a posteriori, sendo que lhe diagnosticam novamente
Histiocitoma cutdneo ja que a observacdo histopatolégica apresenta células com

caracteristicas histiociticas (Figura 1).

Contudo, no processo da elaboracdo de um artigo cientifico correntemente em
desenvolvimento pelo SDPV da UAB, que visa aferir a utilidade diagnéstico de c-kit em
furbes, todos os mastocitomas diagnosticados e suspeitos foram submetidos a AT e c-kit.
Para além disso procedeu-se a marcagdo com CD18, que marcaria histiocitos, que foi
negativo; ao AT foi positivo como evidenciagdo dos granulos metacromaticos (Figura 2),
assim como c-kit (Figura 3), mudando-se o diagnéstico para um MCT de variante

“histiocitica”.
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2.4.2 Neoplasias de glandulas sebéaceas
Devido a auséncia de historial clinico destes animais, por se tratar de um estudo

retrospectivo, ndo se conseguiu saber a evolucao clinica destes tumores apés excisdo.

2.4.2.1 Epidemiologia
Foram diagnosticados histopatologicamente 6 amostras de neoplasias de glandulas

sebaceas (15%), tratando-se os casos 21, 22 e 23 de adenomas sebéceos (7,5%), os casos
18 e 19 de epiteliomas sebéaceos (5,%) e o caso 20 de um carcinoma sebaceo (2,5%).
Desconhecia-se a idade de 1 destes animais e os restantes variavam entre o intervalo de 3
a 9 anos de idade (média = 6,4; mediana = 7). A nivel de predisposicao de género observou-

se que 5 dos 6 animais eram fémeas (83%), e 4 destas esterilizadas.

2.4.2.2 Aspecto macroscdépico
As neoplasias analisadas apresentavam localiza¢des variadas topograficamente como

membros anteriores, pesco¢o e escapulas. Eram crescimentos exofiticos, pedunculados
com algum grau de hipotricose, consisténcia firme, sendo os seus interiores acinzentados ao
corte. Apresentam-se entre didmetros milimétricos de 2 a 5 milimetros a 15 milimetros,
sendo este o de maior apresentacdo. O animal da amostra 20 que por sua vez apresentava
um Carcinoma Sebéceo tinha a aparéncia macroscépica de uma massa nodular subcutanea

e de diametro desconhecido.

2.4.2.3 Aspeto Microscépico e Métodos Diagnésticos
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Os adenomas sebéceos descritos apresentavam-se como sendo crescimentos
exofiticos a nivel da epiderme, com hiperplasia irregular e hiperqueratose com proliferagcédo
neoplasica de epitélio glandular holécrino (glandulas sebaceas) na derme adjacente. As
células tumorais apresentavam um bom grau de diferenciacdo ja& que na periferia
apresentavam abundantes células de reserva imaturas e &areas centrais de glandulas

sebaceas com abundante material eosin6filo amorfo que correspondia a degenerescéncia

Figura 4. Epitelioma sebéaceo — 4X, H&E. Crescimento neopléasico exofitico.
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quistica. Uma das neoplasias estava extensamente ulcerada, com necrose e hemorragia

superficial.

Os epiteliomas sebaceos (Figura 4) por sua vez, eram estruturas proliferativas tumorais,
multinodulares, bem definidos, ndo encapsulados de crescimento expansivo e exofitico e de

alta densidade celular que se estendia da derme superficial a profunda. Eram compostas por

Figura 5. Epitelioma Sebaceo — 10X, H&E. Presenca de sebdcitos e células basais de reserva
bem diferenciadas.
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Figura 6. Epitelioma sebaceo — 20X, H&E. Células de reserva com baixo pleomorfismo e indice
mitotico.

células poligonais dispostas em lobulos ou acinos, com citoplasma micro-vacuolizado, entre
0s quais se podiam identificar alguns ductos com metaplasia escamosa e secrecdo
intraluminal seb&cea (Figura 5). A maioria correspondia a células de reserva, de limites bem
definidos, escasso a moderado citoplasma baséfilo e um nlcleo central de cromatina
granular. As células de reserva mostravam baixa anisocariose e anisocitose (Figura 6) e um
indice mitdtico baixo de 1 mitose/40x. Uma das neoplasias apresentava ulceracdo e

hemorragia da superficie nodular.

O carcinoma sebaceo descrito apresentava-se como um crescimento invasivo a nivel da
derme, nao ulcerado. Era um crescimento nodular, apresentando, contudo, um
comportamento invasivo, alcancando as camadas muito profundas da derme (Figura 7),
aproximando-se da camada muscular e gerando uma intensa reac¢do desmoplasica (Figura

8).

Estava constituido por uma proliferagcdo neoplasica de epitélio glandular do tipo
holécrino, ou glandulas sebaceas com células basais muito imaturas que se dispunham em
toalha sobre um estroma fibrovascular preexistente e com diferenciacdo glandular muito

escassa (Figura 9). As células tumorais apresentavam uma elevada relagcdo nucleo-
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citoplasma com nucléolos de cromatina vesicular e um ou mais nucléolos visiveis. O indice

mitético era de médio a alto, conforme os campos visuais observados a 40X.
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Figura 7. Carcinoma Sebéaceo — 4X, H&E. Neoplasia com comportamento infiltrativo a nivel da
derme profunda.
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Figura 8. Carcinoma sebaceo — 10X, H&E. Crescimento neoplasica que alcan¢ga as camadas
profundas da derme e muscular com desmoplasia fibrosa rodeando os n6 dulos neopléasicos.
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Figura 9. Carcinoma sebaceo — 20x, H&E. Sebdcitos mal diferenciados, elevado indice mitético e
nucléolos visiveis.

2.4.3 Neoplasias de glandulas apdcrinas
Foram diagnosticadas histopatologicamente 6 amostras de neoplasias glandulares

apécrinas benignas e malignas, sendo que 3 destas amostras, as amostras 24, 25 e 26
pertenciam ao mesmo animal em diferentes ocasibes (Recidiva e Metastizacdo de

Carcinoma dos sacos anais) sendo que a amostra 26 foi obtida por meio de necropsia.

Exceto o animal que apresentou a recidiva e metastizacdo tumoral, ndo se conhece o
historial clinico prévio destes animais nem a sua evolu¢cdo clinica apds excisdo cirargica.

Igualmente ndo foi possivel recuperar nenhuma das amostras para registo fotografico.

O animal diagnosticado com o carcinoma dos sacos anais apresentou pela primeira vez
a neoplasia em Setembro de 2013, apresentando-se ha 2 semanas com prolapso rectal e
aumento das glandulas anais, sendo realizada a remoc¢do das glandulas cirurgicamente e
efetuada uma citologia que era compativel com um possivel carcinoma dos sacos anais,
assim como a confirmacdo histoldégica e a informacdo de que nos bordos cirdrgicos se
observavam células neoplasicas, sendo a excisdo incompleta. Sendo que em Maio de 2014,
se recebe nova multi-biopsia de linfonodos inguinais direito e esquerdo assim como o
popliteo, e se confima de facto que o animal, apesar de estar em tratamento

quimioterapico, apresentava metastases a nivel de todos os linfonodos observados. Em
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Outubro de 2014 o animal é entéo recebido no SDPV para se efetuar a sua necropsia, tendo
sido admitido no dia anterior com sinais de choque sistémico e acabando por falecer; a
necropsia e posterior estudo histopatolégico revelou varias lesées em diversos 6rgaos, nao
estando diretamente relacionados com a neoplasia de sacos anais que o animal
apresentava. O diagndstico foi de uma morte causada por um choque sistémico, derivado
das multiplas lesBes que apresentava: uma septicemia, com altera¢cées de coagulacdo e um
possivel processo hemolitico, assim como a observacéo da recidiva do carcinoma de sacos

anais.

Os adenomas apdcrinos pertenciam a trés animais distintos, sendo que o animal da
amostra 28 apresentava para além do adenoma apécrino, uma hiperplasia quistica de

glandulas apécrinas a nivel da base da cauda.

2.4.3.1 Epidemiologia
Foram contabilizados 6 casos de neoplasias glandulares apocrinas, (15%) na totalidade

de neoplasias cutineas. Os animais tinham entre 3 e 10 anos de idade (média = 6,8;
mediana = 7,5). Igualmente ndo se observou predisposicdo de género ou estado

reprodutivo, sendo que 2 eram machos inteiros e outras 2 fémeas esterilizadas.

2.4.3.2 Aspeto Macroscopico
Macroscopicamente o carcinoma dos sacos anais apresentava-se como 3 massas ao

nivel dos sacos anais de coloragdo de cinzenta a negra e com bordos muito irregulares; ao
corte a massa de maior dimenséo apresentava micro-nodula¢cdes esbranquicadas com uma
consisténcia aumentada em relagdo a restante amostra. Estas massas anais provocavam
um prolapso rectal ao animal. Apds a metastizacdo em linfonodos e posterior morte do
animal, em necropsia observa-se uma massa perianal de forma sacular de cerca de 5 cm
que se aprofundava ao corte. Observam-se ainda multifocalmente pequenas areas de
metédstases esbranquicadas de consisténcia mole na zona subcutdnea adjacente do

perineo.

Os adenomas glandulares apdécrinos tinham localizag6es distintas, mas comuns. No
animal da amostra 27 apresentava uma massa de 1 cm de diametro ao nivel da parede
costal de coloragcdo escura e firme a palpacéo e estava ulcerado; ao corte apresentava uma
cavidade quistica que continha um liquido alaranjado no seu interior. O tumor da amostra 28
localizava-se a nivel da cabeca, protruindo a nivel superficial na pele, de cor escura e de
crosta escura com cerca de 2 mm. O animal da amostra 29 apresentava uma massa a nivel
da face dorsal da cauda, hiperpigmentada, e que ao corte era cavitaria e continha na sua luz

uma substancia liquida.
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2.4.3.3 Aspeto Microscoépico
Microscopicamente o carcinoma dos sacos anhais apresentava-se como um

crescimento neoplasico multinodular, densamente celular, ndo encapsulado e de
comportamento infiltrativo que alcancava os bordos cirdrgicos. Observava-se uma neoplasia
epitelial que crescia em um padrao tubular e so6lido sobre um estroma fibrovascular e com
multiplos focos de necrose a nivel da area do crescimento mais sdélido. As células eram
poliédricas, com abundante citoplasma ligeiramente eosin6filo e o nlcleo ndo polarizado de
redondo a oval, com cromatina laxa e com um ou mais nucléolos evidentes. A contagem de
mitoses era de 2 mitoses por campo com a objetiva de 40X e o grau de pleomorfismo,
anisocariose e anisocitose era alto. Observavam-se ainda células binucleadas ou
multinucleadas. No tecido conjuntivo e muscular adjacente observavam-se &reas de

hemorragia.

Posteriormente, as les6es metastaticas a nivel dos linfonodos apresentavam uma
les8o histolégica semelhante a anteriormente descrita ocupando e substituindo por completo
a estrutura dos linfonodos biopsiados. Aquando da necropsia observou-se igualmente uma
proliferacdo neoplasica a nivel perianal com as mesmas caracteristicas histolégicas
descritas anteriormente apresentando uma extensa area de necrose, sugerindo recidiva
local. O animal apresentava ainda areas esbranquicadas a nivel da musculatura da cauda

com as mesmas caracteristicas descritas na massa perianal (metastases).

Microscopicamente os adenomas glandulares apdcrinos consistiam de uma
proliferacdo epitelial cavitaria quistica constituida por uma parede de fibras de colagénio e
revestida internamente por um epitélio simples cilindrico que apresentava secrecao
apoécrina. As células eram bem diferenciadas, com abundante citoplasma eosindfilo
discretamente vacuolizado e nucleo em posicdo basal. Num dos adenomas observava-se
ainda um acUmulo de macréfagos abundantes contendo no seu interior um pigmento

granular castanho escuro compativel com cerdide (ceroidofagos).

2.44 Neoplasias de musculo liso
Devido a auséncia de historial clinico destes animais, por se tratar de um estudo

retrospetivo, ndo se conseguiu saber se estes tumores apresentaram metastizacdo ou se
existiram posteriores recorréncias ap6és a excisdo cirdrgica. lgualmente ndo foi possivel

recuperar as amostras para registo fotografico.

2.4.4.1 Epidemiologia
Foram contabilizados 2 casos de leiomiomas associados ao musculo eretor do pelo, ou

piloleiomiomas, (5,%) na totalidade de neoplasias cutdneas. Os animais tinham 2 e 4 anos
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de idade (média = 3; mediana = 3). Ambos os animais eram machos, sendo que dada a

reduzida amostra ndo se pode aferir nenhuma predisposi¢cdo de género.

2.44.2 Aspeto Macroscopico
Os piloleiomiomas observados apresentaram-se como ndédulos subcutaneos
nodulares, bem delimitados de aproximadamente 1 cm de coloracdo esbranquicada e de
consisténcia media, um dos tumores apresentava-se ulcerado superficialmente. A
localizacdo de um dos tumores é desconhecida e a outra apresentava-se ao nivel do

pescogo.

2.4.4.3 Aspeto Microscopico
Microscopicamente apresentaram-se como crescimentos tumorais nodulares a

multinodulares, bem definidos, ndo encapsulados, de expansivos a localmente infiltrativos
que tém origem a partir do tecido muscular piloeretor e adjacentes a foliculos pilosos,
estendendo-se a derme e paniculo. As células neoplasicas dispdem-se em feixes de varias
direcBes sobre um escasso estroma conjuntivo intercelular. As células sdo fusiformes com
bordos moderadamente definidos e moderada quantidade de citoplasma eosindéfilo
ocasionalmente microvacuolizado e com nucleo de ovéide a alongado em posicao central,
de grandes dimens8es com cromatina granular e observagdo ocasional de nucléolos.
Observava-se uma anisocariose e anisocitose de moderada a elevada, com
célulasmultinucleadas. A contagem de mitoses era de 0 a 1 mitoses por campo na objectiva
de 40X. Em ambos os tumores observava-se inflamacdo associada multifocalmente a

foliculos pilosos (furunculose).

2.45 Fibrossarcoma
Devido a auséncia de historial clinico destes animais, por se tratar de um estudo

retrospetivo, ndo se conseguiu saber se estes tumores se tratavam de recorréncias ou se

existiram posteriores recidivas apés a excisdo cirargica.

2.45.1 Epidemiologia
Foram contabilizados 2 casos de fibrossarcomas (5%) na totalidade de neoplasias

cutaneas. Os animais tinham 4 e 7 anos de idade (média = 5,5; mediana = 5,5). Ambos os
animais eram fémeas, uma esterilizada e outra inteira, sendo que dada a reduzida amostra

néo se pode aferir nenhuma predisposi¢do de género.

2.45.2 Aspeto Macroscopico
Os fibrossarcomas observados neste estudo localizavam-se a nivel da escapula e

membro anterior. Eram massas esbranquicadas e de superficie lisa que ao corte tinham
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uma consisténcia firme, colora¢cdo branca e homogénea. Em um dos tumores observava-se

uma porcdo com aparéncia quistica com um coagulo escuro no seu interior.

2.45.3 Aspeto Microscoépico
Microscopicamente eram neoplasias que ocupavam a derme superficial e profunda
com limites bem definidos, uma delas com crescimento infiltrativo, infiltrando o tecido
adiposo subcutidneo e musculo subcutaneo (Figura 10). Apresentavam células fusiformes
dispostas em feixes organizados em diferentes direc6es. As células tinham uma morfologia
alongada, com bordos celulares mal definidos, nlcleos ovais alongados de cromatina laxa

onde se podia distinguir ocasionalmente um ou mais nucléolos evidentes (Figura 11). O grau

E| This image cannot currently be displayed.

Figura 10. Fibrossarcoma — 20x, H&E. Células neoplasicas fusiformes invadem a camada muscular
adjacente do tecido subcutaneo.

de pleomorfismo, anisocariose e anisocitose era moderado e a contagem de mitoses era de

3 mitoses por campo com a objectiva de 40x.
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|Z| This image cannot currently be displayed.

Figura 11. Fibrossarcoma — 40x, H&E. Pleomorfismo celular elevado com células multinucleadas,

nucléolos evidentes e mitoses visiveis.

|z| This image cannot currently be displayed.

Figura 12. Fibrossarcoma — 10x, H&E. Vaso trombosado com zona de hemorragia central.
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2.4.6 Cordoma
Devido a auséncia de historial clinico destes animais, por se tratar de um estudo

retrospetivo, ndo se conseguiu saber se existiram posteriores recidivas apds a excisao
cirargica. Eram massas na por¢ao terminal da cauda com aparecimento e crescimento
progressivo de algumas semanas, efetuou-se a amputacgao cirdrgica da cauda e enviou-se a

massa para biopsia.

2.46.1 Epidemiologia
Foram contabilizados 2 casos de cordoma (5%) na totalidade de neoplasias cutaneas.

Os animais tinham 3 e 4 anos de idade (média = 3,5; mediana = 3,5). Ambos os animais
eram machos castrados, sendo que dada a reduzida amostra ndo se pode aferir nenhuma

predisposicdo de género.

2.4.6.2 Aspeto Macroscoépico
Macroscopicamente eram nédulos entre 1 a 2 cm de didmetro situados a nivel das

ultimas vertebras caudais ou por¢cao terminal da cauda. Eram massas muito firmes a
palpacdo, de cor esbranquicada e parcialmente mineralizadas. Em um dos casos

observava-se ulceracdo do noédulo.

2.4.6.3 Aspeto Microscépico
Microscopicamente observavam-se massas subcutdneas multiliobuladas e bem

delimitadas, compostas por 3 componentes tecidulares bem diferenciados; com presenca de
ilhas de tecido 6sseo esponjoso (inclusivamente com observacdo de medula 6ssea), assim
como tecido cartilagineo a rodear as anteriores. A terceira componente celular tecidular mais
exterior era composta por células de grande tamanho, redondas a poligonais e com
abundante citoplasma vacuolizado ou células fisaliferas (Figura 13). Entre estas células

observava-se abundante material mucinoso (Figura 14).
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|Z| This image cannot currently be displayed.

Figura 13. Cordoma — 4X, H&E. Observam-se ilhas de tecido cartilaginoso e dsseo, rodeados
mais externamente por células fisaliferas.

E| This image cannot currently be displayed.

Figura 14. Cordoma — 10X, H&E. Observam-se células fisaliferas com citoplasmas vacuolizado e
rodeadas de matriz mucinosa extracelular.

2.4.7 Carcinoma de células escamosas
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Apenas 1 animal apresentava esta neoplasia, sendo que a sua avaliacdo néo tera
muito valor significativo. Trata-se de um caso antigo de 2004 e por isso ja ndo foi possivel
recuperar a lamina para observacado e alguns dados estdo em falta. Devido a auséncia de
historial clinico deste animal, por se tratar de um estudo retrospetivo, ndo se conseguiu
saber se este tumor apresentou metastizacdo ou se existiram posteriores recorréncias apos

as excis@es cirurgicas.

2.4.7.1 Epidemiologia
Foi diagnosticado histopatologicamente 1 amostra de carcinoma de células escamosas

(2,5%). Desconhecia-se a idade deste animal e tratava-se de um animal do género feminino,

nao esterilizada.

2.4.7.2 Aspeto Macroscopico
Macroscopicamente enviaram para bidpsia 4 massas: 2 correspondentes a massas
orais, 1 a um linfonodo submandibular e outra a tecido tiroideu, ambos apresentando uma

dimensdo maior do que o normal que, a nivel cervical dificultavam a respiracdo ao animal.

2.4.7.3 Aspeto Microscopico
As massas orais avaliadas eram constituidas por uma proliferacdo neoplasica de
células epiteliais, aparentemente correspondendo a epitélio de cavidade oral que
apresentavam um crescimento muito invasivo do tecido subcutaneo adjacente. As células
apresentavam uma elevada relacdo nucleo-citoplasma, nucleos de cromatina laxa com
nucléolos muito evidentes, um elevado indice mitdtico e algumas mitoses atipicas. Também

se observava formacao de pérolas de queratina.

O linfonodo submandibular estava quase na sua totalidade substituido pela mesma
populacdo neoplasica anteriormente referida assim como tecido tir6ideu remitido, tratando-

se entdo de metéstases da neoplasia oral primaria.

2.4.8 Hemangioma

Apenas 1 animal apresentava esta neoplasia, sendo que a sua avaliacdo nédo tera
muito valor significativo. Devido a auséncia de historial clinico destes animais, por se tratar
de um estudo retrospetivo, ndo se conseguiu saber se este tumor apresentou metastizacao

ou se existiram posteriores recorréncias ap6s a excisdo cirargica.

2.48.1 Epidemiologia
Foi diagnosticado histopatologicamente 1 amostra de hemangioma cutaneo
apresentando a variante cavernosa (2,5%). Tratava-se de um macho, castrado de 4 anos de
idade.
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2.4.8.2 Aspeto Macroscopico
O hemangioma apresentava-se como um nédulo bem definido a nivel da derme de

coloracao vermelho escura, com cerca de 3 mm, a nivel da glandula mamaria M5.

2.4.8.3 Aspeto Microscépico
A massa dérmica observada consistia de uma formacdo nodular formada por uma
proliferacdo neoplasica de células endoteliais que dava lugar a formacdo de mdultiplas
cavidades vasculares endotelizadas (Figura 15). As células endoteliais ndo apresentavam
caracteristicas de malignidade e no limen vascular observavam-se abundante quantidade

de eritrécitos circulantes e presenca de alguns trombos.

|Z| This image cannot currently be displayed.

Figura 15. Hemangioma cavernoso cutaneo — 10X, H&E. Cavidades revestidas por células
endoteliais bem diferencias, preenchidas por eritrécitos.
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2.49 Linfoma

Apenas 1 animal apresentava esta neoplasia, sendo que a sua avaliacdo nédo tera
muito valor significativo. Devido a auséncia de historial clinico destes animais, por se tratar
de um estudo retrospetivo, ndo se conseguiu saber se este tumor tinha origem metastatica
com origem em linfoma multicéntrico ou se apresentou metastizacdo e se existiram
posteriores recorréncias apds a excisdo cirargica. A massa observada tinha 3 a 4 semanas
de evolucdo e ndo respondia a tratamento com anti-inflamatério e antibiético, decidindo-se

biopsiar.

2.49.1 Epidemiologia
Foi diagnosticado histopatologicamente 1 amostra de linfoma cutaneo (2,5%). Tratava-

se de um macho, castrado de 3 anos de idade.

2.4.9.2 Aspeto Macroscopico
Observava-se macroscopicamente uma massa oral, mais especificamente gengival a

E| This image cannot currently be displayed.

nivel do canino superior esquerdo com aproximadamente 1 cm de diametro.

2.4.9.3 Aspeto Microscépico
Observava-se microscopicamente uma proliferacdo soélida de células neoplasicas
com caracteristicas linféides que ocupava o tecido conjuntivo subjacente ao epitélio gengival

sem o invadir (Figura 16). As células neoplasicas apresentavam um marcado pleomorfismo
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|z| This image cannot currently be displayed.

Imagem 17. Linfoma gengival — 40X, H&E. Populagdo linfoide neoplasica com pleomorfismo
celular e nuclear marcado.

celular e nuclear e era possivel observarem-se mais que um nucléolo em algumas células
(Figura 17). O indice mitotico era de médio a baixo. A populacdo neoplasica alcancava os

limites de resseccéo.

2.4.10 Sarcoma
Tratava-se de uma neoplasia com caracteristicas histolégicas malignas, contudo o seu

crescimento expansivo e margens cirdrgicas limpas permitiam pensar em uma evolugdo
favoravel. Sensivelmente 1 ano depois falece e é realizada a sua necrdpsia revelando uma
causa de morte néo relacionada com a neoplasia (Insulinoma e Hiperplasia adrenocortical),

sendo que a neoplasia nao recidivou.

2.4.10.1 Epidemiologia
Foi diagnosticado histopatologicamente 1 amostra de sarcoma (2,5%). Tratava-se de

uma fémea, esterilizada de 3 anos de idade.

2.4.10.2 Aspeto Macroscopico
Macroscopicamente observava-se um nddulo inguinal com um diametro

aproximadamente de 1 cm, esfer6ide, movel e de consisténcia intermédia.
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2.4.10.3 Aspeto Microscopico
Microscopicamente observava-se uma massa esferéide de crescimento expansivo,

delimitada por tecido adiposo de caracteristicas normais (Figura 18). O crescimento tumoral
era constituido por um crescimento denso de células mesenquimatosas com um padrdo
moderadamente angiocéntrico. As células eram alargadas, com abundante citoplasma
marcadamente eosindéfilo, sem estriagcdes transversais e de bordos difusos. Os nlcleos
eram marcadamente pleomdérficos e apresentavam anisocariose com presenca de
megacariose. Os seus nucléolos eram evidentes e por vezes multiplos (Figura 19). O indice

mitético era de médio a baixo. Ndo se procedeu a IHQ para diferenciar este sarcoma, devido

E This image cannot currently be displayed.

Figura 18. Sarcoma — 10X, H&E. Comportamento expansivo e delimitado por tecido adiposo.

a apenas ter sido feito um estudo histopatolégico puramente por interesse académico.

59



NEOPLASIAS TEGUMENTARES EM FUROES

E| This image cannot currently be displayed.

Figura 19. Sarcoma — 20X, H&E. Nucleos pleomérficos com multiplos nucléolos visiveis.

2.4.11 Carcinoma adrenocortical (Metastase cutanea)

Tratava-se de um animal que deu entrada com um quadro de apatia e hematoquézia.
Procedeu-se a uma adrenalectomia da adrenal esquerda por estar muito aumentada, assim
como esplenectomia devido a presenca de ndédulos esplénicos e pancreatectomia parcial.
Realizou-se, devido a observacdo de multiplos nédulos, uma multi-bidpsia de glandula
adrenal, nédulos esplénicos, figado e de um nddulo cutdneo, com o diagnéstico de
carcinoma adrenocortical e metastases em pele, pancreas e figado. Trés dias apés a
cirirgia o animal apresentava um quiloabdémen e posteriormente quilotérax, decidindo-se
eutanasiar. A necropsia revelou um cistadenoma biliar e presenca de quiloabdémen e

quilotérax de origem desconhecida.

2.4.11.1 Epidemiologia
Foi diagnosticado histopatologicamente 1 amostra metastatica cutdnea de um

carcinoma adrenocortical (2,5%). Tratava-se de um macho, inteiro de 7 anos de idade.

2.411.2 Aspeto Macroscopico
Macroscopicamente o nédulo observava-se a nivel da extremidade posterior direita

com cerca de 1 cm de diametro e de consisténcia intermédia.
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2.4.11.3 Aspeto Microscopico
Microscopicamente a metédstase cutdnea observava-se como uma proliferacao

neoplasica epitelial, nodular, ndo encapsulada, com comportamento infiltrativo a nivel da
derme e epiderme. As células neoplasicas organizavam-se em ninhos de pequena
dimensdo, delimitados por uma escassa camada de tecido fibrovascular (Figura 20). As
células neoplasicas tinham bordos citoplasméaticos bem delimitados, com abundante
quantidade de citoplasma eosinéfilo palido, micro-vacuolizado. O nulcleo era redondo,
central, com cromatina em ponteado fino e um ou mais nucléolos evidentes. O pleomorfismo

celular era moderado e o indice mitético baixo (<1 mitose/40X) (Figura 21). A neoplasia

|Z| This image cannot currently be displayed.

Figura 20. Metéastase cutdnea de Carcinoma adrenal cortical — 10X, H&E. Proliferacédo infiltrativa
de uma populacao celular epitelial a nivel da derme profunda.

priméria e as restantes metastases apresentavam as mesmas caracteristicas histoldgicas.
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|Z| This image cannot currently be displayed.

Figura 21. Metastase cutanea de Carcinoma adrenal cortical — 10X, H&E. Populagédo celular

neoplasica epitelial.

E This image cannot currently be displayed.

Figura 22. Metastase cutanea de Carcinoma adrenal cortical — 40X, Pancitoqueratina negativo.
Observamos que o epitélio folicular marca positivamente, mas a populagdo neoplasica é negativa

a IHQ. Populagdo moderadamente pleomaérfica e com nucléolos visiveis.
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E This image cannot currently be displayed.

Figura 23. Metastase cutanea de Carcinoma adrenal cortical — 10X, PAS negativo.

|Z| This image cannot currently be displayed.

Figura 24. Metéstase cutdnea de Carcinoma adrenal cortical — 20X, AT negativo. Ndo se observam

granulos metacromaticos intracitoplasmaticos nas células neoplasicas.
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Procedeu-se a execucdo de uma coloracdo com o PAS, a qual foi negativa (Figura
23); e uma coloragdo com o AT ao qual ndo se observaram granulos intracitoplasméticos
nas células tumorais (Figura 24); assim como uma Pancitoqueratina (AE1/AE3) que também
foi negativa (Figura 22), descartando grande parte dos tumores epiteliais, mas nao
descartando a metdstase do carcinoma adrenal descrito ja que estes tumores sdo negativos

a Pancitoqueratina.

O tumor adrenal primario e as metastases em baco, pancreas e figado apresentavam
proliferacdo com carateristicas histolégicas idénticas ao acima descrito, sendo que o

diagnostico foi feito primariamente devido as multiplas metastases observadas.

3 DISCUSSAO

Num periodo de 9 anos foram registados na base de dados do SDPV-UAB 126 casos
de neoplasias sendo 31,7% destas neoplasias, neoplasias tegumentares. Sendo esta uma
percentagem mais elevada que a referida pela bibliografia de 12,9 a 18% (Williams & Weiss,
2003; Li & Fox, 1998). Sendo que a dimensdo da amostra desta dissertacdo € relativamente

reduzida e este valor podera ndo ser representativo da percentagem real.

A idade dos animais analisados coincidia com o referido na bibliografia que refere a
ocorréncia de neoplasias desde os primeiros meses de idade atd uma idade geriatrica com
um pico de ocorréncia entre os 4 e 7 anos de idade (Li & Fox, 1998) que também se

verificou neste estudo, sendo que a idade média eram os 5,6 anos.

A nivel de predisposi¢cGes de género esta dissertacdo aferiu que existe, de facto, uma
maior incidéncia de neoplasias em animais castrados ou esterilizados quando em
comparagdo com 0s animais inteiros, sendo que o naumero de amostras obtidas de fémeas
castradas é equivalente ao de nimero de machos castrados, sendo que aparentemente nao
haverd predisposicdo de género, mas sim de estado reprodutivo como um dos autores
refere (Li & Fox, 1998). Contudo, isto poder-se-4 relacionar com o facto de a maioria destes

animais serem castrados ou esterilizados.

A prevaléncia de tumores de natureza maligna era muito elevada em relacdo a
percentagem referida bibliograficamente de 28% (Williams B., 2010), sendo que 27 das 40
amostras (67,5%) pertenciam a neoplasia consideradas malignas. Observou-se ainda que
em 10% dos casos 0s animais apresentavam tumores multiplos, quer no caso dos
Mastocitomas cutédneos multiplos ou no caso de um dos animais que simultaneo
apresentava também um Insulinoma. Isto vai de encontro ao referido a nivel bibliografico

que refere que de 12 a 20% apresenta tumores multiplos e que sobretudo Insulinomas, por
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serem um tumor de alta incidéncia nesta espécie, sdo observados comumente de forma
concorrente no mesmo animal sem que haja uma etiopatogenia em comum no seu

desenvolvimento simultaneo (Wiliams & Weiss, 2003).

A neoplasia mais observada neste estudo foram os mastocitomas, prefazendo 42,5% de
todas as amostras de neoplasias tegumentares, sendo um valor ligeiramente mais elevado
que os valores referidos bibliograficamente de 16 a 30%; seguido das neoplasias
glandulares sebaceas e apécrinas que em algumas referéncias bibliograficas atingem
valores tdo altos como 58% das neoplasias de pele (Parker & Picut, 1993), sendo que se
devera ter em conta que estes estudos utilizavam a classificacdo antiga e generalista de
neoplasias de células basais, que englobava quer neoplasias de células basais, quer
apécrinas ou foliculares e que ainda, de forma errénea, englobava também as neoplasias de
origem sebacea nesta mesma categoria. Combinando as percentagens observadas nesta
dissertacdo referentes a estas diferentes neoplasias, sendo 15% referentes a neoplasias de
glandulas apoécrinas e outros 15% a neoplasias de glandulas seb&ceas, chegamos a
percentagem de 30% aproximando-se mais a percentagem referida por Parker & Picut. Ndo
sendo, contudo, esta uma avaliacdo real e correcta da prevaléncia destas neoplasias por

parte destes autores.

Estes 2 tipos de tumores (MCT’s e tumores glandulares) foram os tumores de pele mais
commumente observados em furdes e esta de acordo com o que a bibliografia refere de
forma geral. Os restantes tumores observados para esta dissertacdo, em menor quantidade
(Fibrossarcomas, Hemangiomas, Piloleiomiomas e Cordomas) sdo igualmente referidos na
bibliografia como sendo tumores relativamente comuns em furdes. Ndo se encontraram
dados relativamente a pele ser um local comum para a metastizacdo de um carcinoma do

cortex adrenal.

Os mastocitomas apresentavam na sua grande maioria um comportamento de baixa
malignidade e eram de caracteristicas macroscopicas e microscépicas semelhantes as
observadas nas restantes espécies, particularmente mastocitomas felinos, sendo que se
observou um caso de variante histiocitica a semelhanca do que se observa em gatos. Estes
mastocitomas foram submetidos na sua totalidade a uma coloracdo de AT e a c-kit e os
resultados obtidos, de acordo com o estudo desenvolvido pela UAB (Vilalta et al., 2016),
revelaram que o c-kit marcava a totalidade (100%) destes tumores enquanto o AT s6 em
43,7% obteve positividade, sugerindo que c-kit € um marcador IHQ valido nesta espécie. Ao
contrario do que a bibliografia refere ndo se notou nenhuma predisposicdo de local de

aparecimento destas neoplasias.
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As neoplasias de glandulas sebéceas localizavam-se sobretudo em locais referidos
como comuns, coOomo O pesco¢o, membros e escapulas. Apresentavam caracteristicas
macroscopicas e microscopicas semelhantes as descritas na bibliografia e tal como descrito,
a grande percentagem destas neoplasias foi observada em fémeas (83%), a bibliografia
refere 70%. N&o eram pigmentados nem possuiam centros quisticos como observado em
caes e gatos. Eram na sua grande maioria tumores benignos e um caso de carcinoma das

glandulas sebéaceas.

Os piloleiomiomas apresentavam caracteristicas semelhantes as descritas
bibliograficamente, sendo que uma das amostras ndo referia o local do tumor e a outra
referia uma localizacdo anatdmica descrita como comum, a nivel do pescoco (Williams,
2010). Nesta neoplasia verificou-se ainda que ocorrem normalmente a uma idade mais

jovem que a média (3 anos) sendo que a amostra reduzida podera ndo ser representativa.

Os fibrossarcomas observados localizavam-se em locais comuns de inje¢des em
furbes, sendo que microscopicamente ndo se observavam os agregados linfoplasmocitarios
na periferia da neoplasia como descrito em FSV’s. Um dos tumores apresentava um centro
quistico, mas este consistia de uma zona focal de necrose. Sendo impossivel relacionar o
historial vacinal destes animais com as neoplasias observadas e sendo que a amostra €

reduzida, ndo se podem tirar conclusdes.

Os cordomas observaram-se na sua totalidade em machos contrariando Dunn & Harris
que referiam uma grande predisposicdo para o sexo feminino nesta neoplasia e estando
mais de acordo com Williams que néao referia predisposicao de género. A amostra reduzida
nao permite, contudo, tirar conclusGes claras. As suas caracteristicas macroscépicas e

microscépicas eram semelhantes as descritas na bibliografia.

O carcinoma de células escamosas localizado a nivel oral era semelhante aos
carcinomas orais descritos na bibliografia, sendo que um factor interressante seria saber a
coloracdo da pelagem e epitélios deste animal, sendo que em gatos outras causas de
carcinomas orais incluem a dieta do animal (alimento hiumido enlatado), o uso de coleiras
anti-pulgas e o facto de o animal ser exposto a fumo de tabaco ou outros fumos (Bertone &

Snyder, 2003). Contudo este tipo de informac8es ndo estava disponivel.

O Sarcoma indiferenciado apesar de apresentar caracteristicas altas de malignidade

quando extirpado com margens limpas no periodo de um ano nao recidivou.

O Hemangioma e o Linfoma apresentavam carateristicas macroscépicas e

microscépicas semelhantes as restantes espécies, como referido bibliograficamente (Parker
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& Picut, 1993; Wililams & Weiss, 2003), sendo que nao foi feito IHQ ao linfoma nem ao

Sarcoma, por se ter realizado a biopsia puramente por interesse académico.

4 CONCLUSAO

Em suma, a prevaléncia de neoplasias cutdaneas mais elevada em relacédo a bibliografia
pode em parte dever-se a localizacdo geografica mediterranica onde a exposi¢cdo solar
podera ser um factor desencadeante assim como praticas de maneiro reprodutivo e
alimentar dos furdes, contudo tendo em conta a dimensdo da amostra também é possivel
nédo se tratar de uma prevaléncia real. Ndo se observou predilecdo de género embora se
observassem maiores prevaléncia em fémeas e machos esterilizados e castrados,
respetivamente. As prevaléncias de neoplasias observadas coincidiam de forma geral com
as descritas a nivel bibliografico, apenas se denotando uma maior prevaléncia de

mastocitomas que o descrito.
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Tabela 1. Tipo e localizacdo de 40 tumores cutaneos em furdes de 5 meses a 10 anos de

NEOPLASIAS TEGUMENTARES EM FUROES

6 ANEXOS

Tipo Género* Idade (anos)° Localizac&o®
de

Tumor

Mastocitoma cutédneo (n =17)

1 Fle 4 Escapula

2 M SI SI

3 M/c 8 Abdémen

4 Fle 5 meses Membro Anterior
5 F 3 Interescapular;

6 Membro Anterior
7 M/c 2 Parede costal

8 F 7 Sli

9 M 5 Flanco;

10 Abdémen

11 M/c 5 Pinna;

12 Escéapula;

13 Axila;

14 Parede costal
15 F 4 Abdémen

16 Flc 10 Membro Posterior
17 M/c 8 Membro Posterior
Neoplasia de glandulas sebaceas (n = 6)

18 F 9 Parede costal
19 Fle 3 Pescoco

20 Fle 7 Pré-escapular
21 M/c S Membro Anterior
22 Fle 6 Pescoco

23 Fle 7 Membro Anterior
Neoplasias de glandulas apécrinas (n = 6)

24 Fle 8 Sacos anais

25 Fle 9 Sacos anais

26 Fle 10 Sacos anais

27 Fle 4 Parede costal
28 M 7 Zona occipital
29 M 3 Cauda dorsal
Fibrossarcoma (n = 2)

30 F 7 Membro Anterior
31 Fle 4 Escépula
Cordoma (n = 2)

32 M/c 3 Cauda terminal
33 M/c 4 Cauda terminal
Piloleiomioma (n = 2)

34 M 4 SI

35 M/c 2 Pescoco

Hemangioma (n = 1)
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36 M/c 4 Abdomen

Carcinoma de células escamosas (n =1)

37 F S Cavidade oral

Linfoma (n =1)

38 M/c 3 Gengiva (canino maxilar)
Sarcoma (n = 1)

39 Fle Si Zona inguinal
Carcinoma cortical adrenal (n = 1)

40 M 7 Membro posterior

Total (n = 40)
*F/e = Fémea, esterilizada; M/c = Macho, castrado.
°Sl = Sem Informacéao
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