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Caracterizacao histopatolégica de tumores mamarios espontaneos
de gatas (Felis catus) atendidas no Hospital Veterinario da UFRPE
(Recife, Pernambuco, Brasil)

Histopathologic characterization of spontaneous mammary tumors
in cats (Felis catus) attended in Veterinary Hospital of UFRPE
(Recife, Pernambuco, Brazil)
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Resumo

Os carcinomas mamarios de gatas possuem progndstico desfavoravel, uma vez que tais tumores sdo bastante agressivos e
com grande capacidade de gerar metastases. Objetivou-se, com este estudo, caracterizar sob o ponto de vista histopatolégico,
neoplasias mamarias de ocorréncia espontanea em gatas (Felis catus). Trinta e cinco amostras de tecido neoplasico mamario de
gatas foram obtidas por ressecgédo cirurgica de animais oriundos da casuistica do Hospital Veterinario da Universidade Federal
Rural de Pernambuco (UFRPE), periodo de 2008 a 2010. Os cortes histolégicos foram corados pela Hematoxilina-Eosina (HE) e as
ldminas foram analisadas em microscopia de luz. Observou-se que 14,29% das lesdes eram benignas e 85,71% adenocarcinomas.
As lesdes de caracteristica benigna foram classificadas como: 60% fibroadenomas, 20% como adenoma simples e 20% como
adenose. Os adenocarcinomas apresentavam em sua maioria (86,87%) presenca de necrose e tal sinal esteve presente em
grande parte do tecido neoplasico, enquanto apenas 40% das lesGes benignas apresentavam pequenos focos de necrose. Em
relagdo a presenca de infiltrado inflamatério linfoplasmocitario, apenas os carcinomas apresentaram esse sinal. Comprovando
a maior a agressividade dos tumores, foi observado um maior nimero de figuras de mitose em adenocarcinomas (5,33+2,29
mitoses por campo) quando comparadas as lesdes de caracteristica benigna (0,8+0,45/ P=0,006). A maioria dos neoplasmas
mamarios de felinos apresenta caracteristica de malignidade, gradagao histoldgica alta, evidenciando um mau prognéstico para
os individuos portadores.
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Abstract

Breast carcinomas of cats have poor prognosis, since such tumors are very aggressive and with great ability to generate metastases.
The aim of this study was to characterize the histopathological profiles, spontaneously occurring mammary tumors in cats (Felis
catus). Thirty-five samples of breast tumor tissue of cats were obtained by surgical removal of animals from the series of the
Veterinary Hospital of the Federal University of the state of Pernambuco (UFRPE), from 2008 to 2010. Sections were stained
with hematoxylin-eosin (HE) and the slides were examined under light microscopy. It was observed that 14.29% of lesions were
benign and 85.71% adenocarcinomas. The characteristic lesions were classified as benign, fibroadenomas 60%, 20% as a single
adenoma and 20% as adenosis. The most of the cases of adenocarcinomas (86.87%) showed many areas of coagulative necrosis.
While only 40% of the benign lesions showed small foci of necrosis. Regarding the presence of inflammatory infiltrate, only the
carcinomas showed that signal. A greater number of mitotic figures were found in the adenocarcinomas than in the benign lesions
(5.33 £2.29 vs. 0.8 *+ 0.45, respectively, P=0.006). Most features of feline mammary neoplasms show histological characteristics
of malignancy, indicating a poor prognosis for the affected individuals.
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Introdugéao

O carcinoma da glandula mamaria da gata € o mais comum
em qualquer outra espécie animal, com excegao do cao. Este
tipo de tumor corresponde a 17% de todos os tumores que
acometem a gata (Amorim et al., 2006; Magalhées et al., 2009).
Os carcinomas mamarios ocorrem em gatas mais velhas,
entre oito e doze anos de idade, com média, dez anos. Nao
ha predisposigéo racial estabelecida, embora alguns autores
citem que em gatos siameses ha o risco duas vezes maior do
que todas as outras ragas, além de desenvolver tumores mais
precocemente (Amorim et al., 2006; Magalhéaes et al., 2009).

Os carcinomas mamarios de gatas possuem diversos padrdes
histoldgicos, ou uma mistura deles em um mesmo tumor (Seixas
et al., 2007). Tais tumores sdo compostos por células epiteliais
luminais e ocorréncia de carcinomas complexos é rara (Misdorp
etal., 1999; Seixas et al., 2008). Macroscopicamente, possuem
consisténcia firme e nodular, sendo simples ou multiplos e as
glandulas caudais dos animais sdo as mais acometidas. Pelo
menos 25% das gatas afetadas possuem neoplasias ulcerativas
(Magalhaes et al., 2009).

A maioria dos tumores mamarios de felinos é classificada
como carcinomas simples, sendo que as apresentagdes
histopatoldgicas mais frequentes sao carcinomas tubulopapilares,
solidos e cribriformes. Sarcomas, carcinoma de células
escamosas e carcinomas mucinosos Ss80 menos comuns
(Millanta et al., 2002; Magalhaes et al., 2009). Em funcéo da
caracteristica de alta malignidade, o diagndstico desta patologia
deve ser realizado precocemente e de maneira precisa para
que se inicie a terapia antitumoral o mais rapido possivel, uma
vez que tais condigdes influenciam diretamente no tempo de
sobrevida do paciente (Giménez et al., 2010).

Objetivou-se com este estudo caracterizar, sob o ponto de vista
histopatoldgico, neoplasias mamarias de ocorréncia espontanea
em gatas oriundas da casuistica do Hospital Veterinario da
Universidade Federal Rural de Pernambuco no periodo de
2008 a 2010.

Materiais e métodos

As amostras de tecido neoplasico mamario de gatas foram
obtidas por ressecgéo cirurgica (mastectomia simples ou
dissecgdo em bloco) de animais oriundos da casuistica
do Hospital Veterinario da Universidade Federal Rural de
Pernambuco (Recife, Pernambuco, Brasil), no periodo de 2008 a
2010. Nenhum animal incluido no estudo foi submetido a terapia
antineoplasica prévia. Os 35 tumores coletados foram fixados em
formalina 10% preparada em tampao PBS 7,2 e, posteriormente,
as amostras foram submetidas ao processamento histoldgico
de rotina e incluidas em parafina.

Apds microtomia, os cortes (4um) foram corados pela
Hematoxilina-Eosina (HE), para estudo histopatoldgico. Os
cortes histoldgicos corados com HE foram analisados em
microscopia de luz. A classificagdo tumoral foi realizada
de acordo com a OMS (Misdorp et al.,, 1999), onde foram
considerados aspectos histolégicos mais frequentes neste tipo
de lesdo (presenca de figuras de mitose aberrantes, necrose,
calcificagbes, hemorragias e alteragbes vasculares).

A partir das anélises histopatoldgicas dos tecidos foram
determinados também o grau histolégico (H) e grau citologico
(C), segundo a metodologia de Rosen e Oberman (1993). Para
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o grau histolégico dos carcinomas mamarios foi considerado
o seguinte escore: HI = Carcinoma bem diferenciado; HIl =
Carcinoma moderadamente diferenciado; HIIl = Carcinoma
pouco diferenciado ou indiferenciado. Ao graduar os carcinomas
em trés grupos, sdo separados os tumores de possivel
comportamento biolégico mais favoravel (HI) e os de provavel
prognéstico desfavoravel (HIll) daqueles do grupo intermediario
(HI), cujo comportamento € dificil de ser previsto. O grau
citolégico foi classificado em: C1 = carcinomas anaplasicos, com
intensa atipia nuclear e numerosas mitoses; C2 = moderada
atipia nuclear; C3 = leve atipia nuclear, raras.

Os resultados obtidos foram expressos como média + desvio-
padrao (M * dp), submetidos ao teste Tukey, através do software
PRISM 3.0, aceitando como estatisticamente significativos os
valores comparados ao nivel de significancia de 5%.

Resultados e discussao

Clinicamente, as lesbes mamarias das gatas apresentavam-se
como massas solidas unicas ou multiplas, com tamanho 2,16
+ 0,64 cm (lesdes benignas) e 1,98 + 0,73 (carcinomas) e, em
sua maioria, ndo ulceradas. Em relagdo a idade, as portadoras
de lesdes mamarias benignas possuiam 2,5 + 1,91 anos e as
acometidas por carcinoma: 9,94 + 2,26 anos (P = 0,002).

Entre as 35 lesdes mamarias de felinos estudadas, 14,29%
destas foram classificadas quanto ao critério biolégico como
benignas e 85,71% como malignas. Entre os tipos tumorais
encontrados (Tabela 1), predominantemente, as lesdes
neoplasicas eram carcinomas sélidos em 51,43% dos casos,
seguidos pelos carcinomas tubulopapilares (14,29%) (Figura
1). Entre as lesbes de caracteristica benigna (n=5), foram
classificadas como: 60% fibroadenomas, 20% como adenoma
simples e 20% como adenose.

Tabela 1: Distribuicdo das lesdbes mamarias espontaneas de
gatas (Felis catus) oriundas da casuistica do
Hospital Veterinario da Universidade Federal Rural
de Pernambuco (HV, DMV, UFRPE) no periodo de
2008 a 2010

Classificagao* Percentual (%)

Lesbes Benignas

Adenoma simples 2,86% (1/35)
2,86% (1/35)

8,57% (3/35)

Adenose

Fibroadenoma

Tumores Malignos

Carcinoma cribriforme 2,86% (1/35)

2,86% (1/35)

Carcinoma em tumor benigno (adenoma
complexo)

Carcinoma mucinoso 2,86% (1/35)
51,43% (18/35)
8,57% (3/35)
14,29% (5/35)

2,86% (1/35)

Carcinoma sélido

Carcinoma solido com areas tubulo-papilares

Carcinoma tubulo-papilar

Carcinoma tubulo-papilar com areas solidas

*Classificagado segundo Misdorp et al. (1999).



Os tumores mamarios de gatas (Felis catus) representam a
terceira principal neoplasia nessa espécie, depois das neoplasias
de pele e as de origem linfo-hematopoiética (Giménez et al.,
2010). As lesdes tumorais analisadas dos animais da casuistica
do Hospital Veterinario da UFRPE apresentaram percentual
semelhante aos resultados de estudos anteriores, onde os
carcinomas foram as neoplasias mais comuns, representando
80-90% dos casos (Amorim et al., 2006; Seixas et al., 2007). Uma
vez que tais tumores s&o malignos e bastante agressivos, com
alta capacidade de metastase e apresentam prognéstico ruim
— sendo uma importante causa de mortalidade, principalmente
em animais de meia-idade e idosos.

A avaliagédo histopatologica das lesbes mamarias neoplasicas
de gatas do presente estudo demonstrou que a maioria das
neoplasias eram carcinomas simples de padrao histopatolégico
solido. Também foram encontrados tumores com padrdes
histopatolégicos diferentes na mesma neoplasia: carcinoma
sélido com &reas tubulo-papilares, carcinoma tubulopapilar
com areas solidas e carcinoma em tumor benigno (adenoma
complexo). Tais resultados corroboram com dados da literatura,
uma vez que nos tumores mamarios de felinos, o tipo tumoral
de maior prevaléncia é carcinoma simples, sendo que as
apresentagdes histopatoldgicas encontradas sdo carcinomas
tubulopapilares, solidos e cribriformes (Millanta et al., 2002;
Magalhaes et al., 2009).

As lesbes malignas analisadas eram multifocais, padréo de
crescimento predominantemente invasivo, com presenca
marcante de anisocitose, necrose de moderada a intensa, figuras
de mitose e infiltrado inflamatdrio linfoplamocitario. Entre tais
parémetros histopatologicos encontrados, os adenocarcinomas
apresentavam em sua maioria (86,87%) presenca de necrose e tal
sinal esteve presente em grande parte (superior a 30%) do tecido
neoplasico em 50% dos casos, enquanto 40% (n=2) das lesdes
benignas apresentavam poucos focos de necrose (Tabela 2).
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Figura 1: Apresentagao histopatoldgica
dos tipos tumorais dos neoplasmas
mamarios espontaneos de gatas
(Felis catus) oriundas da casuistica do
Hospital Veterinario da Universidade
Federal Rural de Pernambuco (HV,
DMV, UFRPE) no periodo de 2008 a
2010. Hematoxilina-Eosina (HE). A
(100X) Carcinoma solido apresentando
extensa area de necrose e atipia celular;
B (100X) Carcinoma tubulopapilar; C
(100X) Carcinoma mucinoso; D (100X)
Fibroadenoma mamario. *- areas de
necrose; — - apresentagao papilar; m —
depésito de muco (glicosaminoglicanos);
f — tecido fibroso.

Tabela 2: Distribuicdo dos parémetros histopatolégicos das
lesbes mamarias espontaneas de gatas (Felis catus)
oriundas da casuistica do Hospital Veterinario da
Universidade Federal Rural de Pernambuco (HV,
DMV, UFRPE) no periodo de 2008 a 2010

Lesdes benignas Carcinomas
No. de casos 5 30
Necrose, n (%)
Ausente 3 (60) 4(13,13)
+ 2 (40) 6 (20)
++ 0(0) 5(16,67)
+++ 0(0) 5(16,67)
+H++ 0 (0) 10 (33,33)
Infiltrado inflamatério, n (%)
Ausente 0 (0) 0 (0)
+ 0 (0) 13 (43,33)
++ 0 (0) 10 (33,33)
+++ 0(0) 7 (23,33)
Invaséo glandular, n (%)
Presente NA 14 (46,67)
Ausente NA 16 (53,33)

Necrose — (+): < 10%; (++): 10- 30%; (+++): 30-50%; (++++): > 50%.
Infiltrado Inflamatdrio — (+): Leve; (++): Moderado; (+++): grave.
NA — Nao aplicavel
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Em relagao a presenga de infiltrado inflamatério, nenhuma leséao
benigna apresentou este sinal. No entanto, 100% dos carcinomas
apresentavam infiltrado inflamatério (predominantemente
formado por linfocitos e plasmécitos), classificado de moderado a
intenso em 56,66% das amostras. As lesGes mamarias malignas
apresentavam invasao glandular em 46,67% dos casos.

Apresenca de figuras de mitose foi evidenciada tanto em lesées
malignas quanto em lesdes benignas; no entanto, visualizada
em maior nimero em adenocarcinomas (5,33 + 2,29 mitoses
por campo) e 0,8 + 0,45 em lesbes de caracteristica benigna
(P =0,006).

Neoplasias epiteliais malignas originam-se de células epiteliais
dos ductos mamarios maiores, ductos interlobulares, ductulos
intralobulares e epitélio secretério dos &cinos (alvéolos). Em
geral, ocorrem trés padrbes de proliferagao (acinar, tubular e
papilar), mas em muitos casos pode-se observar mais de um
padrdo em diferentes regides da neoplasia. Cada tipo também
pode estar acompanhado por uma proliferagdo concomitante de
células mioepiteliais circundadas por uma matriz condromucinosa
(Jones et al., 2000). Em cadelas, os carcinomas mamarios
apresentam células neoplasicas apresentando pleomorfismo,
anisocariose e uma elevada taxa de indice mitético (> 4 mitoses
por ampliagdo de 400X), com areas multifocais de necrose
(Klopjleisch et al., 2010).

O grau histologico (H) e citolégico (C) dos adenocarcinomas
também foi avaliado. Em relagdo ao grau histologico, 3,33%
(1/30) foram classificadas como HI, 46,67% (14/30) como HiIl
e 50% (15/30) como HIIl. Ao graduar os carcinomas em trés
grupos, sao separados os tumores de possivel comportamento
biolégico mais favoravel (HI) e os de provavel prognéstico
desfavoravel (HIll) daqueles do grupo intermediario (HII), cujo
comportamento é dificil de ser previsto.

A gradacao histolégica € um bom parametro para estratificar
os tumores de acordo com sua agressividade biolégica
(Karayannopoulou et al., 2005). Dessa forma, a utilizagéo desse
método de gradagéo € uma ferramenta util no diagnéstico de
neoplasia mamaria de felinos, favorecendo consequentemente
o0 progndstico de sobrevida dos animais. Em humanos, a
combinagao do tipo e grau histolégicos fornece uma avaliagao
mais acurada do progndstico do cancer de mama, quando
comparada com a avaliagédo histopatolégica com unico meio
de diagnostico. O grau histolégico também pode fornecer
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informacdes Uuteis para prever a resposta a quimioterapia e,
portanto, ser um fator preditivo (Ellis et al., 2003).

Seixas e colaboradores (2011) verificaram que HIll foi o grau
histolégico mais prevalente em neoplasias mamarias de felinos.
Tal grau, segundo os autores, é associado a um pior prognéstico,
resultando menor tempo de sobrevida dos animais apds a
remocéao cirurgica dos tumores. Tais resultados corroboram
com os encontrados no presente estudo, uma vez que 50% das
neoplasias mamarias das gatas foram classificadas no grau Hlll.

O grau citoldgico (C), também denominado de “grau de
diferenciagdo nuclear”, ¢ uma analise que leva em conta a
morfologia nuclear da célula neoplasica, representando um
importante pardmetro prognéstico para carcinomas mamarios
em humanos e animais (De Vico e Maiolino, 1997; Simeonov e
Simeonova, 2009). Tal sistema de avaliagéo é o oposto do grau
histoldgico, ou seja: C1 representa pior prognostico e C3 melhor
prognéstico quando comparado as demais classificagdes.

Castagnaro e colaboradores (1998) ao caracterizarem
neoplasias mamarias de gatas sob o ponto de vista citolégico
constataram que tais lesdes apresentavam células com nucleos
hipercromaticos e presenga de figuras de mitose. Amorim e
coautores (2006), além de tais caracteristicas, verificaram
que no tecido neoplasico foram encontradas células e nucleos
com variagdo marcante de tamanho, presenca de nucléolo
e pleomorfismo celular. Ja as lesbes da casuistica de nosso
estudo, em relagdo ao grau citolégico: 23,33% (7/30) das
neoplasias malignas apresentavam grau C1 (apresentando-se
como carcinomas anaplasicos, com intensa atipia nuclear e
numerosas mitoses) e 76,67% (23/30) foram classificadas como
C2, sendo caracterizadas por moderada atipia nuclear.

Conclusao

A maioria dos neoplasmas felinos apresenta caracteristica
de malignidade (sendo o carcinoma sdlido o tipo tumoral
mais frequente) e o tipo tumoral benigno mais encontrado
é o fibroadenoma. Histologicamente, os tumores malignos
sdo multifocais, padrdo de crescimento predominantemente
invasivo, com presenca de necrose, figuras de mitose, infiltrado
inflamatério e gradagao histologica (HIl e HIll) e citolégica (C1
e C2) alta. Tais caracteristicas propiciam um mau prognéstico
para os individuos portadores e, consequentemente, resultar em
um menor tempo de vida pés-cirurgico aos animais acometidos.
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