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Metastase multipla de carcinoma de células escamosas ocular
em bovino: dois casos*

Multiple metastasis of eye squamous cell carcinoma in cattle: two cases
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Resumo

Dentre os diversos tumores que acometem bovinos, o carcinoma de células escamosas ocular é o mais frequente nessa espécie,
determinando prejuizos consideraveis nos criatérios. Sao varios os fatores envolvidos na patogénese, porém a constante exposigéo
a luz ultravioleta e a quantidade reduzida de pigmentacdo em torno dos olhos estéo relacionados com a maior prevaléncia. A
neoplasia ocorre principalmente na palpebra inferior, membrana nictitante e a jungdo corneoescleral. Sdo descritos dois casos
incomuns de carcinoma de células escamosas oculares que resultaram em metastases multiplas para linfonodo regional, glandulas
salivares e pulméo em vacas criadas do Sudoeste de Goias. Histopatologia de todos os casos revelou proliferagéo de blocos
hipercelulares de queratinécitos neoplasicos. As células possuiam citoplasma amplo e eosinofilico, nucleo arredondado, central
e basofilico, com cromatina frouxa e um a dois nucléolos grandes e proeminentes. Havia anisocariose e anisocitose acentuadas
e sete a dez mitoses em dez campos de 400X. Exposi¢ao prolongada aos raios solares e despigmentagéo dos tecidos primarios
afetados foram considerados fatores predisponentes importantes.
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Abstract

Among the various tumor affecting cattle, ocular squamous cell carcinoma is the most common in this species, causing considerable
losses to farms. Several factors involved in the pathogenesis, but constant exposure to ultraviolet light and the reduced amount
of pigmentation around the eyes are related to higher prevalence. The tumor occurs mainly in the lower eyelid, the nictitating
membrane and corneoescleral junction. Two unusual cases of ocular squamous cell carcinoma that resulted in multiple metastases
to regional lymph node, salivary gland and lung in cows created in southwest Goias. Histopathology exams of all cases revealed
hypercellular proliferation of neoplastic keratinocytes blocks. Cells had broad and eosinophilic cytoplasm, rounded nuclei and central
basophilic, with loose chromatin and one to two large and prominent nucleoli. There was marked anisocytosis and anisokaryosis
seven to ten mitoses in ten 400X fields. Prolonged exposure to sunlight and depigmentation of the affected primary tissues were
considered important predisposing factors.
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Introducao frequente nessa espécie (Smith, 2006; Ramos et al., 2007;
Radostits et al., 2010). Aponta-se como ragas mais afetadas
aquelas com areas oculares despigmentadas, como Hereford,
Charolés, Simental e Holandesa. A neoplasia acomete
principalmente a palpebra inferior, membrana nictitante e a
jungao corneoescleral (Blowey e Weaver, 1991; Meuten, 2002;

Ramos et al., 2007; Radostits et al., 2010).

O CCEO apresenta aspecto maligno, no qual as células
epidérmicas se diferenciam em queratinécitos, tendo crescimento

Em paises de clima tropical como o Brasil, as neoplasias de pele
e seus anexos estdo sendo cada vez mais diagnosticadas na
medicina veterinaria em consequéncia da constante exposigao
dos animais a radiagéo ultravioleta. Essas enfermidades
ocasionam, portanto, perdas econdémicas significativas devido
a reducdo da vida produtiva, gastos com tratamentos e
condenagao de carcagas em abatedouros (Anderson e Badzioch,

1991; Meuten, 2002; Ramos et al., 2007).

Dentre as diversas neoplasias de ocorréncia em bovinos, o
carcinoma de células escamosas ocular (CCEO) é o mais

lento e localmente invasivo, causando destruicdo, embora com
baixo potencial metastatico (Yager e Scoot, 1993; Souza, 2005;
Scopel et al., 2007; Ramos et al., 2007). Metastases de CCEOs
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para outros 6rgaos e tecidos s&o consideradas raras e, quando
ocorrem, podem ser observadas em animais com tumores
grandes (Cordy, 1990; Smith, 2006).

Sao varios os fatores envolvidos na patogénese do CCEO,
porém a constante exposi¢édo a luz ultravioleta e a quantidade
reduzida de pigmentagéo em torno dos olhos estéo relacionados
com a maior prevaléncia (Meuten, 2002; Smith, 2006).

A neoplasia se desenvolve por meio de uma série de estagios
pré-malignos que consistem em placas hiperplasicas ou
epidérmicas e papilomas, os quais, apdés meses € anos
progredindo in situ, finalmente se transformam em CCEOs néo
invasivos e, posteriormente, em CCEOQOs invasivos. Os tumores
nictitantes se estendem a base da membrana e cartilagem de
forma mais rapida, com disseminagédo para dento da orbita
e tecidos vizinhos, ocorrendo mais precocemente do que os
tumores que envolvem o globo ocular (Smith, 2006).

Esse estudo tem como objetivo descrever os aspectos clinicos e
patolégicos de dois casos de CCEO em bovinos com metastases
multiplas para 6rgaos adjacentes e distantes do sitio primario.

Relato dos casos

O caso 1 consistiu de uma vaca Holandesa, com dez anos de
idade, que apresentou disfagia e emagrecimento progressivo.
A vaca pertencia a um rebanho de aptidao leiteira de criagéo
semi-intensiva no municipio de Jatai, Goias. As vacas eram
submetidas a duas ordenhas diarias e permaneciam a maior
parte do dia expostas ao sol em piquetes de Brachiaria spp.
ou Andropogon spp. Ao exame clinico foi verificado escore
corporal ruim e uma massa firme na regido da mandibula
direita (Figura 1). O exame da cavidade oral ndo apresentou
alteracdes significativas. Durante a anamnese foi relatado que
o animal havia sido submetido a um procedimento cirurgico,
ha aproximadamente um ano, para exérese da terceira
palpebra direita devido a presencga de neoformagéo que, apds
confirmacao histopatolégica, tratava-se de um CCEO bem
diferenciado. Devido ao estado geral debilitante, progndstico
reservado, agravamento do quadro do animal e prévio acordo
do proprietario, optou-se pela eutanasia.

Figura 1: Caso 1: bovino, carcinoma de células escamosas metastatico.
Nota-se animal com estado geral debilitado e nédulo na regido mandibular
(seta) um ano apds exérese de neoplasma na terceira palpebra.
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No caso 2, uma vaca Holandesa 7/8, com doze anos de idade,
apresentou emagrecimento progressivo, sialorreia e uma
neoformacéo proliferativa no olho direito com evolugao clinica
de doze meses. A vaca fazia parte de um rebanho leiteiro de
criagdo semi-intensiva do municipio de Portelandia, Goias. Os
bovinos eram submetidos a trés ordenhas diarias e permaneciam
grande parte do dia expostas ao sol em piquetes de Brachiaria
brizantha. No exame fisico, notou-se que o escore corporal
era muito ruim e que havia na regido mandibular direita (altura
da extremidade dorsal do ramo da mandibula) um aumento
de volume de aproximadamente 15cm de didmetro. Diante do
prognostico bastante desfavoravel e ciéncia do proprietario, foi
indicada a eutanasia do bovino.

Nos dois casos, durante a necropsia, foram coletados
fragmentos de varios 6rgéos, incluindo pulméo, linfonodo
submandibular e glandula parétida. Os mesmos foram fixados
em solucdo de formol a 10%, sendo posteriormente clivados,
processados rotineiramente para histopatologia e corados pela
hematoxilina-eosina (HE).

Macroscopicamente, no caso 1, a massa mandibular correspon-
dia a glandula parétida que media 11,0 X 8,0 X 3,5 cm e era
firme, irregular e possuia superficie de corte multilobulada e
esbranquigada com area central enegrecida e numerosos pontos
ou areas lineares amareladas (Figura 2A). Todos os lobos do
pulmédo apresentavam numerosos nodulos arredondados,
variando de 0,5 a 2cm de didmetro, firmes, irregulares, pouco
delimitados, que, ao corte, apresentavam superficie amarelada
de aspecto granular e delimitada por area esbranquicada
adjacente (Figura 2B). O linfonodo submandibular direito estava
moderadamente aumentado de volume. Ao corte, observou-se
massa irregular, firme e amarelada, com areas esbranquigadas.
As alteragdes macroscoépicas detectadas no nédulo mandibular,
glandula parétida e pulmao eram muito similares.

Na necropsia do caso 2, evidenciou-se uma massa ocular firme,
irregular, esbranquigada com areas puntiformes amareladas,
medindo 8,0 X 5,5 X 4,5 cm, que afetava a cornea e esclera e
causava invaséo e atrofia dos tecidos perioculares adjacentes.
Todos os lobos pulmonares apresentavam nédulos multifocais
a coalescentes, esbranquicados, firmes, proeminentes e que
variavam de 0,4 a 1,0 cm de didmetro. Foi observada na glandula
salivar parétida uma massa firme, irregular, esbranquigada,
medindo 14,0 X 6,5 X 3,0 cm. A glandula submandibular possuia
uma massa com as mesmas caracteristicas descritas na
glandula paroétida, que media 6,0 X 3,5 X 1,0 cm. Nesse ultimo
6rgéo, notou-se uma area central de necrose na superficie de
corte. O figado apresentava areas multifocais enegrecidas,
arredondadas e deprimidas, que foram interpretadas como
telangiectasia.

Histologicamente, as lesées dos dois casos, em todos os 6rgdos
acometidos, foram extremamente semelhantes e consistiam
de massas hipercelularizadas formadas por blocos de células
bastante coesas, poligonais a arredondadas, sustentados por
estroma fibrovascular abundante. O citoplasma apresentava-
se amplo a moderado, eosinofilico, homogéneo e indistinto.
O nucleo era arredondado, central, basofilico, com cromatina
frouxa e um a dois nucléolos grandes e proeminentes. Havia
anisocariose e anisocitose acentuadas, com relagdo nucleo e
citoplasma de 6:1, sendo observadas sete a dez mitoses em dez
campos de 400X. Foram registradas, ainda, células neoplasicas
individualizadas, com nucleo em picnose ou cariorrexia. No
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Figura 2: Caso 1: bovino, carcinoma de células escamosas metastatico. A. Glandula parétida apresenta nédulo metastatico amarelado

com area central enegrecida (seta branca). B. H4 numerosos nédulos firmes (seta preta) distribuidos por todos os lobos pulmonares.

interior de alguns blocos celulares havia areas irregulares e
extensas de necrose e estruturas arredondadas, compostas
por lamelas concéntricas e eosinofilicas de queratina (pérolas
cérneas) de tamanhos variados. Areas multifocais de infiltrado
composto por linfécitos e neutréfilos foram encontradas em meio
as células neoplasicas. No pulméo, a proliferagdo neoplasica
substituia os alvéolos e bronquiolos e ocluia ocasionalmente
seus lumens, exibindo carater infiltrativo e sem encapsulamento
(Figura 3). Nos linfonodos afetados, todas as regides do 6rgéo
estavam infiltradas pelas células neoplasicas. Ndo foram
observadas alteragbes histolégicas significativas em outros
6rgaos.

Discussao

Apesar do carater multifatorial, o sistema semi-intensivo e regido
tropical, com alta incidéncia de raios ultravioletas em que o
animal era manejado, foram considerados os principais fatores de
risco no desencadeamento do CCEO nos casos aqui descritos.
Diferentes autores relacionam a exposi¢ao solar com o0 aumento
da ocorréncia de CCE, principalmente quando esses apresentam
areas da epiderme despigmentadas (Meuten, 2002; Radostits et
al., 2010; Souza et al., 2011). A idade, sexo e aptiddo do animal
também foram considerados fatores de relevancia a ocorréncia da
enfermidade, visto que, por questao de manejo na bovinocultura
leiteira, as fémeas tém sido mais acometidas, principalmente
quando apresentam idade mais avangada (Spadbrow
e Hoffmen, 1980; Meuten, 2002; Barros et al, 2006).
Com relagdo a racga, devido as caracteristicas
fenotipicas do Holandés, contendo muitas areas
despigmentadas, constitui outro importante fator de
risco para desenvolvimento do CCEO (Meuten, 2002;
Ramos et al., 2007; Keller et al., 2008).

O quadro clinico progressivo de disfagia e
emagrecimento apresentado pelo bovino
provavelmente estdo relacionados com a
disseminagdo do neoplasma pelo organismo,
bem como pela dor e incOmodo que as metastases
determinam nos hospedeiros (Meuten, 2002). E
possivel que a sialorreia notada no segundo caso
esteja relacionada com o comprometimento das
glandulas salivares submandibular e parétida
acometidas e com a dificuldade de escoamento
de saliva pela degluticéo.

O CCEO do primeiro caso teve sua origem na
terceira palpebra, enquanto que no caso 2 a
cérnea foi o provavel sitio primario de crescimento

extensa que substitui os alvéolos (setas escuras), composta por queratinécitos neoplasicos
em meio a areas irregulares de necrose e infiltrado de linfécitos (seta escura, em destaque
na imagem ampliada, canto superior direito). HE, Obj. 10X.

Portanto, o diagnostico morfoldgico confirmou a suspeita clinica
de carcinoma de células escamosas com metastase para
pulmao, linfonodo submandibular e glandula parétida.
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neoplasico. A disseminagao do neoplasma ocorreu
provavelmente por via hematégena e ou linfatica
para linfonodo regional, glandulas salivares e
pulmao. A possibilidade de invasao local dos
neoplasmas oculares para as glandulas parétidas
nao foi considerada, pois ndo havia comunicagao
anatdmica entre esses tecidos no caso 2 e, porque no caso 1,
no momento da exérese nao foi observado comprometimento



de tecidos adjacentes ao olho. Embora o CCE seja localmente
invasivo e recidivante, as metastases desse neoplasma sao
raramente observadas (Summers, 1979; Keller et al., 2008).
Outro fator discrepante com a literatura é quanto ao tamanho do
tumor. Geralmente, observam-se metastases em animais com
tumores grandes (Cordy, 1990), porém o caso 1 desse estudo
apresentava, inicialmente, um tumor de terceira palpebra de
dimensdes pequenas. Ha uma descrigido de CCEO em bovino com
invasao para o encéfalo através dos nervos cranianos (Barros et
al., 2006). Nos dois casos aqui relatados, ndo se notou invasédo
ou metastase para o encéfalo.

A caracterizagdo microscopica dos fragmentos de bidpsia e de
necropsia dos presentes casos, arranjados em forma de corddes
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Conclusao
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6rgaos como pulmao, linfonodo submandibular e glandulas
parétida e submandibular.
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