Acta Scientiae Veterinariae, 2019. 47(Suppl 1): 459.

CASE REPORT ISSN 1679-9216
Pub. 459

Hemangioma cavernoso cerebral em cao
Cerebral Cavernous Hemangioma in a Dog

Viviane Mota dos Santos Moretto', Luciana Maria Curtio Soares?, Esthefanie Nunes?,
Uiara Hanna Aratijo Barreto', Valéria Régia Franco Sousa?, Pedro Eduardo Brandini Nespoli?,
Edson Moleta Colodel’° & Arleana do Bom Parto Ferreira de Almeida3

ABSTRACT

Background: Cerebral cavernous hemangioma is a rare neoplasm of vascular origin in the brain, characterized by ab-
normally dilated vascular channels surrounded by endothelium without muscle or elastic fibers. Presumptive diagnosis is
performed by magnetic resonance or computed tomography (CT) scanning and can be confirmed by histopathology. The
prognosis of intracranial cavernous hemangioma is poor, with progression of clinical signs culminating in spontaneous
death or euthanasia. The purpose of this paper is to report a case of cerebral cavernous hemangioma in a dog, presenting
the clinical findings, tomographic changes, and pathological findings.

Case: This case involved a 2-year-old medium sized mixed breed female dog presenting with apathy, hyporexia, ataxia,
bradycardia, dyspnea, and seizure episodes for three days. Hemogram and serum biochemistry of renal and hepatic func-
tion and urinalysis did not reveal any visible changes. CT scanning was also performed. The scans revealed a hyperdense
nodule of 15.9 x 14 mm, with well defined borders, and a hypodense halo without post-contrast enhancement and mass
effect in the right parietal lobe was observed in both transverse and coronal sections. Based on the image presented in the
CT scans, the nodule was defined as a hemorrhagic brain lesion. The animal died after a seizure. The right telencephalon
was subjected to necropsy, which revealed a reddish-black wel-defined nodule 1.7 cm in diameter extending from the
height of the piriform lobe to the olfactory trine at the groove level and extending towards the lateral ventricle, with slight
compression and deformation of the thalamus but no other macroscopic alterations in the other organs. The histopathology
indicated that this nodular area in the encephalus contained moderate, well-delimited but unencapsulated cellularity, com-
posed of large vascular spaces paved with endothelial cells filled with erythrocytes, some containing eosinophilic fibrillar
material (fibrin) and others with organized thrombus containing occasional neutrophil aggregates. The endothelial cells
had cytoplasm with indistinct borders, elongated nuclei, scanty crust-like chromatin, and cellular pleomorphism ranging
from discrete to moderate, without mitotic figures.

Discussion: The histological findings characterized the morphological changes in the brain as cavernous hemangioma,
and the growth and compression of this neoplasm were considered the cause of the clinical signs of this dog. The main
complaint was seizures, although ataxia and lethargy were also noted. These clinical signs are often related to changes in
the anterior brain and brainstem. The literature does not list computed tomography as a complementary diagnostic method
in cases of cerebral cavernous hemangioma in dogs, but CT scanning was useful in confirming cerebral hemorrhage.
The main differential diagnosis for cerebral cavernous hemangioma would be a hamartoma, but what differentiates them
histologically is the presence of normal interstices between the blood vessels, since no intervening neural tissue occurs in
the case of cerebral hemangioma. Therefore, even in the absence of immunohistochemistry to more confidently confirm a
cavernous hemangioma, the clinical signs, CT scans and especially the pathological findings were consistent with a case
of cerebral cavernous hemangioma, a benign neoplasm with a poor prognosis due to the severe neurological changes it
causes and its difficult treatment.
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INTRODUCAO

A ocorréncia de hemangioma em 6rgdos como
baco, figado e pele ¢ comum em cdes com meia idade,
sem predilecdo por sexo ou raca, mas ndo é frequente
que o sistema nervoso central de cées seja sitio pri-
madrio desse neoplasma, diferindo em humanos, em
que o hemangioma intracraniano é diagnosticado com
frequéncia [3]. Em animais foi relatado, também, em
novilhas [5]. Os sinais clinicos se relacionam com a
localizag@o cerebral ocorrendo mudangas de compor-
tamento, ataxia e crises convulsivas [3,9,11,19].

Os hemangiomas podem ser subclassificados
COMO Ccavernosos, arteriovenosos, venosos e capilares
[2,18] com base no tamanho dos canais vasculares [8].
O subtipo cavernoso é formado por canais capilares
largamente agrupados apenas por uma camada de cé-
lulas endoteliais, sem parénquima cerebral normal ou
elementos de parede vascular [15] e o diagnéstico pre-
suntivo pode ser realizado por ressonancia magnética
ou tomografia computadorizada (TC) e é confirmado
por histopatologia, através de bidpsia ou exame post-
-mortem. Ap6s a confirmacao diagndstica, faz-se como
medida terapéutica o uso de anticonvulsivantes na
presenca de crises ou, se possivel, ressec¢do cirdrgica
do tumor, ou a associa¢do de ambos [14]. Entretanto,
trata-se de uma neoplasia de progndstico desfavoravel,
em que a maioria dos casos de hemangioma cavernoso
intracranial resultam em progressao dos sinais clinicos,
seguido de 6bito espontaneo ou eutandsia [2].

Diante do exposto se tem como objetivo relatar
um caso de hemangioma cavernoso cerebral em um
cdo, com sinais nervosos referentes a lesdes localizadas
em encéfalo anterior e tronco encefalico, apresentando
os achados clinicos, alteracdes tomograficas e resulta-
dos histopatoldgicos.

CASO

Um cao, fémea, de dois anos de idade, sem
raca definida e de porte médio, foi atendido com a
queixa de apatia, hiporexia, ataxia, bradicardia, disp-
neia e episédios de convulsdo hd trés dias. Segundo
tutor, haveria a possibilidade de intoxicacdo por
herbicida, pois a paciente comegou a apresentar os
sinais compativeis com quadro toxicolégico notado
ap6s dedetizacdo de drea com grama no jardim da
casa do tutor. Durante o exame fisico, foi observada
bradicardia, sendo a paciente internada para obser-
vacdo. Foram realizados exames complementares,

como hemograma completo, bioquimica sérica renal e
hepética (alaninoaminotransferase, fosfatase alcalina,
creatinina e ureia) e urindlise, e nenhum destes exames
apresentaram alteracdes significativas.

Durante internagao, a paciente apresentou crise
convulsiva, seguido de quadro de deméncia. Na TC foi
observado nédulo hiperdenso de aspecto ovalado (51-
53 HU pré e p6s contraste, respectivamente) com 15,9
x 14 mm, com limites bem definidos, halo hipodenso
(22.9- 22.6 HU pré e pos contraste, respectivamente),
sem realce pdés contraste e com efeito de massa, em
lobo parietal direito, visualizado tanto em corte trans-
versal como coronal (Figura 1A e B). De acordo com
a imagem apresentada na TC foi definido se tratar de
lesdao hemorrégica cerebral [13].

Durante os dias de internac¢do o animal conti-
nuou apresentando taquipneia, bradicardia, hiporexia
e crises epilépticas. No sétimo dia de internacdo o ani-
mal veio a 6bito ap6s episddio convulsivo. No exame
post-mortem do encéfalo, notou-se uma drea nodular
em telencéfalo direito, medindo 1,7 cm de diametro,
vermelho-enegrecida, bem delimitada, se estendendo
da altura do lobo piriforme ao trigono olfatério ao nivel
de sulco rinal e se expandindo em dire¢ao ao ventriculo
lateral com leve compressdo e deformacao do tdlamo
(Figura 2). Nao foram visualizadas alteracdes macros-
cOpicas nos demais 6rgaos. Histologicamente, essa drea
nodular no encéfalo continha moderada celularidade,
bem delimitada, mas ndo encapsulada, composta por
grandes espagos vasculares pavimentados por células
endoteliais e preenchidos por eritrécitos, alguns con-
tendo material fibrilar eosinofilico (fibrina) e outros
com trombo organizado contendo ocasionais agregados
de neutrofilos (Figura 3). As células endoteliais possu-
fam citoplasma de bordos indistintos, nticleos alonga-
dos, cromatina pouco grumosa, além de pleomorfismo
celular variando de discreto a moderado, sem figuras de
mitose. Em parénquima cerebral adjacente, havia dreas
de malacia caracterizadas por moderada vacuoliza¢do
da substancia cinzenta, associada a presenca de células
Gitter (Figura 4), esferoides axonais, astrcitos gemi-
nistécitos e cromatélise neuronal. Além disso, havia
vacuolizacdo neuronal ocasional, leve a moderado
infiltrado linfoplasmocitdrio perivascular (manguito)
e gliose moderada. Em meninge, observou-se leve
infiltrado linfohistioplasmocitério difuso. Os achados
microscépicos foram consistentes com hemangioma
cavernoso [8], primdrio em cérebro e seu padriao de
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Figura 1. A- Corte transversal apresentando a massa hiperdensa de aspecto ovalado e limites bem definidos, com presenca de halo hipodenso com efeito
de massa em lobo parietal direito; B- Corte coronal apresentando a massa hiperdensa de aspecto ovalado e limites bem definidos, com presenc¢a de halo

hipodenso com efeito de massa em lobo parietal direito.

Figura 2. Cérebro, canino. Telencéfalo direito apresentando drea nodular
com 1,7 cm de didmetro, vermelho-enegrecida e hemorragica, bem
delimitada, se estendendo desde a altura do lobo piriforme ao trigono
olfatdrio, ao nivel de sulco rinal e se expandindo em dire¢ao ao ventriculo
lateral com leve compressdo e deformagdo do tdlamo.

crescimento compressivo foi associado como a causa
dos sinais clinicos desse cdo.

DISCUSSAO

Neoplasmas, primdrios ou metastdticos,
comprometem o encéfalo por sua invasdo destrutiva
ou pela compressdao decorrente da proliferacdo das
células tumorais. A lesdo compressiva pode resultar
em um aumento na pressao intracraniana com edema
peritumoral secunddrio. Essa compressao leva a perda
de ax0dnios e/ou mielina ou vacuoliza¢do de neurdnios

Figura 3. Corte histoldgico de telencéfalo, canino com hemangioma cav-
ernoso. Espacos vasculares cavernosos, sustentados por malha de tecido
conjuntivo, pavimentadas por uma ou mais camadas de células endoteliais
e preenchidos por eritrdcitos [HE; Obj.5x].

[20], como foi observado no parénquima cerebral
adjacente ao tumor. Além disso, o edema citotéxico
e intersticial amplifica a lesdo compressiva, levando
a tumefacdo e ruptura axonal e necrose liquefativa do
tecido cerebral [7], o que pode estar relacionada com
os sinais clinicos observados nesse caso.

Apesar da ressonancia magnética ser realizada
com maior frequéncia para diagndstico de afeccdes
intracranianas [1], a TC ainda nao foi relatada como
método de diagndstico complementar para os casos de
hemangioma cerebral em cdes. A TC é mais sensivel
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Figura 4. Fotomicrografia de telencéfalo de canino em drea circunjacente
ao hemangioma cavernoso cerebral. Nota-se drea de malacia, caracterizada
por moderada vacuoliza¢ao do neurépilo com presenga de astrdcitos
geministdcitos (cabega da seta) e células espumosas (células Gitter - seta)
[HE; Obj.20x].

que a ressonancia magnética para avaliar hemorragias
agudas e, em relatos de hamartoma cerebral, a TC tam-
bém se mostrou eficaz para auxilio no diagndstico de
lesdes hemorragicas cerebrais [6,12,17], sendo melhor
avaliadas na técnica de angiotomografia computado-
rizada [12]. Nesse relato, apesar de ndo ser realizada
a angiotomografia computadorizada para um melhor
detalhamento do nddulo, a TC comum demonstrou-
-se util na confirmacdo de hemorragia cerebral. Na
presenca de lesdes hemorrdgicas intracerebrais, esse
método de diagndstico por imagem demonstra drea
intracranial e intraparenquimal, expressando lesdo
intra-axial com tamanho e densidade varidveis (nédulo,
massa, halo) e a densidade da lesdo presente varia com
o tempo [13], caracteristicas identificadas neste cdo e
que possibilitou diferenciar de possivel causa tumoral,
como meningiomas. Como na TC foi evidenciado
uma lesdo hemorrigica, os diagndsticos diferenciais
foram malformacdo ou neoplasia vascular e possivel
intoxicagao por dicumarinicos causando a hemorragia
cerebral, visto que todas essas patologias apresentam
sinais clinicos similares.

Os hemangiomas sdo formados por espagos
vasculares de tamanhos varidveis preenchidos por
eritrécitos e canais capilares agrupados e revestidos
por uma camada de células endoteliais uniformes
com raras figuras de mitose, sem parénquima cerebral
normal ou elementos de parede vascular e trombos
organizados assim como outras células inflamato-
rias na luz dos vasos sdo achados frequentes nesses
tumores [8,15]. J4 no hemangiossarcoma, as células
neopldsicas sdo altamente varidveis no formato, com

nucleos pleomorficos e hipercromaéticos e as figuras de
mitose sdo frequentes. Em algumas dreas, o estroma é
acelular, hialino e eosinofilico. Pode ocorrer fendas ou
canais vasculares, entretanto, geralmente hd grandes
areas solidas indistinguiveis de outros sarcomas pouco
diferenciados [8]. Um hemangiossarcoma cerebral
primdrio foi descrito em um cdo de 6 semanas, o qual
foi microscopicamente visualizada uma formacao
tumoral infiltrativa de pequenos canais vasculares
se estendendo até as meninges [4]. Telangiectasia
e hamartoma intracranianos foram avaliados como
possibilidade diagndstica nesse caso, porém foram
descartadas. Telangiectasia consiste em proliferacdes
nao neoplasicas de vasos sanguineos revestidos por
um endotélio simples e sem proliferacdo de células
endoteliais ao longo desses vasos ou entre trabéculas
finas que separam 0s espacos cavernosos, 0 que o
diferencia de um hemangioma [8]. Jd no hamartoma,
ha uma proliferacao nio neoplésica, focal ou multifo-
cal, de canais cheios de sangue revestidos por células
endoteliais e com paredes finas, podendo envolver
substancia cinzenta ou branca [12,16]. O reconheci-
mento de vasos de tamanhos variados, desorganizados,
mas relativamente normais, com as caracteristicas de
veias, arteriolas e capilares, notando-se musculo liso
na parede dos vasos sdo caracteristicas que diferencia
hamartoma de hemangioma [8].

Em humanos h4 relatos no qual foi observado
que a hemossiderina decorrente de hemorragias cere-
brais, estd relacionada com o desencadeamento de crises
convulsivas e que em pacientes submetidos a lesionec-
tomia para retirada do hemangioma, uma remog¢ao em
maior escala da hemossiderina presente no cérebro, re-
sultou em diminuicdo significativa de crises convulsivas
[10,11,21]. O motivo pelo qual a hemossiderina possui
cardter epileptogénico nao estd bem estabelecido, mas
acredita-se que a hemossiderina, sendo um produto de
degradacio do sangue, poderia produzir radicais livres
e peroxidos lipidicos para causar excitotoxicidade de
neurdnios adjacentes e proliferacao do tecido glial, in-
terrompendo assim a atividade dos receptores de célcio
e os niveis de hemostasia de neurotransmissores (glu-
tamato, aspartato e fosforiletilamina) [11]. Neste caso,
nao foi observado microscopicamente hemossiderina
na neoplasia ou no tecido adjacente.

Os sinais clinicos deste caso sdo equivalentes
aos ja relatados, sendo a principal queixa relacionada
a crise convulsiva; também se notou ataxia e letargia
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[3,5,9,14]. Esses sinais clinicos sdo frequentemente
relacionados com alteragdes no encéfalo anterior e
tronco encefalico [11,21]. As crises convulsivas se
devem a descargas hipersincronicas anormais dos
neurdnios corticais por um desequilibrio nos meca-

tumoral, os achados clinicos, de imagem e histopa-
tolégicos condizem com um caso de hemangioma
cavernoso cerebral primdrio em c@o. Apesar de ser
uma neoplasia benigna, o progndstico é desfavoravel,
devido as alteracOes neuroldgicas graves decorrentes

nismos excitatérios e inibitorios, ocorrem devido a  da compressdo tumoral.

irregularidade nos neurdnios adjacentes a neoplasia,
pela compressdo aos neurdnios, deformacio ou por
interrupcao do suprimento sanguineo [2].

Portanto, mesmo nao sendo realizado imuno-
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