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Tumor de células granulares pulmonar em um equino
Pulmonar Granular Cell Tumor in a Horse
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ABSTRACT

Background: The occurrence of neoplasms in horses is relatively low. Granular cell tumor is a seldom diagnosed neoplasm,
usually benign, of mesenchymal origin. Controversies exist regarding its origin, which is possibly from Schwann cells
or cells with neuroendocrine differentiation. Despite being one of the main primary neoplasms in the lungs of horses, the
number of cases is low in comparison to that of secondary lung tumors. Thus, this study proposes to report the anatomo-
pathological aspects in a horse with granular cell tumor of primary pulmonary origin.

Case: An 11-year-old female Quarter Horse breed underwent exploratory right lateral thoracotomy after presenting with
chronic respiratory changes. During the operation, tumor masses were found in the right and left caudal pulmonary lobes.
Due to the severity of clinical respiratory signs and the extent of the lesions, the animal was subjected to euthanasia and
anatomopathological examination. Upon necroscopic examination, a tumor mass was found in the middle third of the left
caudal lobe, rounded to flattened, measuring 10.0 x 8.0 cm in height and length, white in color, of firm consistency, smooth
and regular surface and rising to the lung surface. When sectioned, the mass showed to be composed of multiple firm and
dense circular lobes, separated by a thin layer of connective tissue. The tumor invaded the lumen of nearby segmental and
subsegmental bronchi, which were partially or totally obstructed by the mass. In the right lung, multiple similar nodules
were observed, accompanied by peritumoral hemorrhage. Histopathological analysis of the new formation revealed a dense
cluster of cells that expanded over the lung parenchyma. The neoplastic cells were pleomorphic, moderately cohesive,
without defined borders, with abundant cytoplasm, densely eosinophilic and finely granular. Intracytoplasmic granules
were well evidenced by periodic acid Schiff staining (PAS). The cell nucleus was rounded to oval, excentric, markedly
basophilic and with dense chromatin. There was moderate anisocytosis and mild anisokaryosis, with rare mitotic figures.
Immunohistochemical analysis revealed positive staining for anti-vimentin and anti-S100 antibodies, confirming the
diagnosis of granular cell tumor.

Discussion: Granular cell tumors have no predisposition as to breed, sex or age. However, most of the described cases
are reported in female horses aged around 13 years. The advanced age of the diagnosed animals may be related to late
definitive diagnosis, since the clinical signs are nonspecific and treated palliatively like other respiratory diseases. Mac-
roscopically, this tumor is more common in the multinodular form and, as observed in this case, it has a greater capacity
for infiltration. Histologically, the visualization of large, polygonal cells, with a wide cytoplasm containing eosinophilic
granules leads to the diagnosis of granular cell tumor. However, PAS staining and immunohistochemical tests were es-
sential for the diagnostic conclusion in this report, confirming the presence of cytoplasmic granules and the mesenchymal
and neuroectodermal origin of this neoplasm, respectively. Thus, considering the low occurrence of pulmonary granular
cell tumor, the description of this case contributes to the basis of the knowledge of medical-veterinary professionals about
this tumor in its clinical and diagnostic aspects.

Keywords: Schwann cells, immunohistochemistry, neoplasia, lung.

Descritores: células de Schwann, imuno-histoquimica, neoplasia, pulmao.

DOI: 10.22456/1679-9216.113931
Received: 10 May 2021 Accepted: 17 August 2021 Published: 16 October 2021

!Setor de Patologia Animal, Departamento de Medicina Veterindria, Escola de Veterindria e Zootecnia, Universidade Federal de Goias (UFG), Goidnia,
GO, Brazil. *Coordenadoria de Desenvolvimento Rural e Sustentdvel, Secretaria de Agricultura e Abastecimento do Estado de Sdo Paulo, SP, Brazil.
CORRESPONDENCE V.M.B.D. Moura [vdmoura@ufg.br]. Setor de Patologia Animal, Escola de Veterindria e Zootecnia - UFG. Rodovia Goiania -
Nova Veneza, km 8. Campus Samambaia. CEP 74690-900 Goiania, GO, Brazil.


https://core.ac.uk/display/478204464?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1
http://orcid.org/0000-0003-0986-6890
http://orcid.org/0000-0003-2214-2176
http://orcid.org/0000-0002-9862-9127
http://orcid.org/0000-0002-1735-7271
http://orcid.org/0000-0001-7128-7035

D.P. Araujo, M.F. Bento, E.P. Nascente, H.E. Thomé & V.M.B.D. Moura. 2021. Tumor de células granulares pulmonar em um equino.

Acta Scientiae Veterinariae. 49(Suppl 1): 689.

INTRODUCAO

O atendimento de equinos portadores de doen-
¢a neoplésica varia de acordo com o tipo de estudo e
a realidade da regido avaliada. Contudo, a ocorréncia
das neoplasias nesses animais é relatada entre 2-6%
dos casos atendidos, com o carcinoma de células esca-
mosas representando um dos principais tipos tumorais
diagnosticados [2,5,18].

O tumor de células granulares pulmonar em
equinos é uma neoplasia primdria rara, comumente
benigna, de origem mesenquimal, possivelmente
originada das células de Schwann ou de células com
diferenciac@o neuroenddcrina [14,20]. Anteriormente
conhecido como mioblastoma, essa entidade neoplasi-
ca ja foi relatada em seres humanos e outras espécies
animais, como felina, canina e algumas aves exdticas.
Embora passiveis de exibir morfologia semelhante,
esses tumores podem ter origens distintas e acometer
diferentes regides anatomicas em cada espécie [4,12].

Em equinos, o tumor de células granulares
representa uma das principais neoplasias primarias dos
pulmdes. Apesar disso, possui casuistica baixa quando
comparada aquela dos tumores pulmonares secundé-
rios como linfomas, hemangiossarcomas, carcinoma
de células escamosas, melanomas, adenocarcinoma
e sarcomas indiferenciados [7]. Assim, por se tratar
de uma neoplasia de baixa ocorréncia e ainda com
controvérsias em relacdo a sua origem, objetiva-se
reportar os aspectos anatomopatolégicos em um equino
portador do tumor de células granulares de origem
pulmonar primaéria.

CASO

Foi realizado atendimento em uma proprieda-
de localizada no Municipio de Indaiatuba-SP, de um
equino, fémea, de 11 anos, quarto de milha, apresen-
tando alteracOes respiratorias cronicas. O animal foi
submetido a toracotomia exploratéria lateral direita,
em que foram visualizadas lesdes nodulares e esbran-
quigadas na superficie pulmonar direita. Mediante o
quadro clinico de agonia respiratéria e da extensao das
lesdes na superficie pulmonar, optou-se pela eutandsia
e realizacdo de exame anatomopatoldgico para anélise
pormenorizada e caracterizagao das lesdes pulmonares.

Ao exame necroscOpico observaram-se peté-
quias e equimoses no subcutineo e na fascia muscular
da regido tordcica, assim como nas pleuras parietais
esquerda e direita. O pulmio esquerdo apresentava

formacdo tumoral em sua por¢do parenquimatosa. A
massa pulmonar localizava-se no terco médio do lobo
caudal esquerdo, sendo arredondada a achatada, medin-
do 10,0 x 8,0 cm de altura e comprimento, de coloragao
brancacenta, consisténcia firme, superficie lisa e regular
e se elevando a superficie pulmonar.

Ao corte, a massa era composta por multiplos
l6bulos circulares firmes e densos, esbranquicados, sepa-
rados por uma fina camada de tecido conjuntivo (Figura
1A). O tumor invadia a luz dos bronquios segmentares e
subsegmentares proximos, os quais eram ocluidos parcial
ou totalmente pela massa (Figura 1B). O pulmdo direito
apresentava multiplos nédulos semelhantes, porém,
menores, com até 4,0 x 4,0 cm de altura e comprimen-
to, espalhados pelo parénquima do lobo caudal direito,
acompanhados de acentuada hemorragia peritumoral.

Notou-se acentuado acimulo de liquido seros-
sanguinolento na cavidade pericardica (hidropericér-
dio), bem como petéquias e equimoses no epicardio,
se estendendo ao miocardio e endocardio, culminando
em areas de sufusdes endocardicas.

Para a avaliagdo microscépica foram colhidas
amostras dos aumentos de volume pulmonares, as quais
fixadas em formalina tamponada a 10%, processadas,
incluidas em parafina, cortadas em micr6tomo a espes-
sura de 3 um e coradas com hematoxilina e eosina (HE).

A massa obtida do ter¢co médio do lobo pul-
monar caudal esquerdo era composta por células que
formavam um denso aglomerado, o qual se expandia
sobre o parénquima pulmonar, formando uma grande
estrutura arredondada e amplamente vascularizada. O
estroma peritumoral era composto por densa camada
de tecido conjuntivo e multiplas dreas de hemorragia.
As células neopldsicas apresentavam-se pleomorficas,
moderadamente coesas, sem bordos definidos, com
citoplasma abundante, densamente eosinofilico e
finamente granular. O nicleo das células era arredon-
dado a oval, excéntrico, acentuadamente basofilico e
com cromatina densa (Figura 1C). Havia anisocitose
moderada e anisocariose discreta, com raras figuras de
mitose. A coloracdo histoquimica de dcido periédico
de Schiff (PAS) foram evidenciados granulos intraci-
toplasmaticos (Figura 1D).

O parénquima alveolar peritumoral apresenta-
va atelectasia por compressao, destruicdo dos septos
alveolares e areas de edema e hemorragia. Havia
ainda, acentuada congestao peritumoral e proliferagao
aleatoria de tecido conjuntivo fibroso, principalmente
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ao redor de bronquios e bronquiolos peritumorais. O
mesmo padrao neoplésico e lesional foi observado nas
demais amostras tumorais avaliadas.

Secc¢des do tecido neoplasico foram processa-
das para avaliag@o imuno-histoquimica (IHQ) com os
anticorpos anti-vimentina (Monoclonal mouse, clone
v9)¢ e anti-S100 (Polyclonal rabbit)’, nas quais foram
observadas imunomarcagao positiva para ambos os an-
ticorpos avaliados (Figuras 1E e F). Assim, diante dos
achados anatomopatologicos € imuno-histoquimicos
foi confirmado o diagnoéstico de tumor de células gra-
nulares pulmonar.

DISCUSSAO

O tumor de células granulares ndo apresenta
predisposi¢do quanto aos aspectos racial, de sexo e
idade [20], muito embora Pusterla et al. [17] afirmem
que esse tipo de neoplasia possui maior descricao em
equinos fémeas, na faixa etria dos 13 anos, semelhante
ao que ocorrera neste relato.

A idade avangada em que os equinos costumam
apresentar a neoplasia pode ser atribuida a dificuldade do
estabelecimento do diagndstico precoce, uma vez que 0s
sinais clinicos respiratérios podem ser confundidos ou
até mesmo tratados paliativamente como outro disttirbio
respiratério, a exemplo da pneumonia. Isso pode resultar
em animais portadores da neoplasia por longos periodos
sem diagnéstico definitivo, e que, muitas vezes, serd
elucidado apenas ao exame anatomopatoldgico [11,17].

O extenso quadro hemorrigico apresentado pelo
animal, embora ndo comumente descrito nos casos de
tumor de células granulares, pode estar relacionado ao
esfor¢o respiratdrio e a toracotomia realizada, uma vez
que ndo havia sinais de hemorragia cronica, mas de or-
dem aguada, possivelmente de origem traumatica [1-3].

Os achados macroscopicos, incluindo massas
salientes uni ou multinodulares, expansivas e circuns-
critas, crescendo adjacentes a bronquios e causando
compressao e invasio, corroboram os relatos descritos
na literatura [6,8,14]. Os tumores granulares sdo mais
comuns na forma multinodulada quando comparada
a uninodular [17], sendo capaz ainda de infiltrar até a
bifurcacdo da traqueia [6].

Microscopicamente, as caracterfisticas do tumor
de células granulares referem-se ao grande tamanho das
células tumorais, que podem ser redondas a poligonais,
de bordos pouco definidos, citoplasma abundante e com
indmeros granulos eosinofilicos, os quais inspiram a de-
signacdo da neoplasia e indicam a grande concentracao

de lisossomos [19,20]. Ja foi evidenciado que os lisos-
somos podem ter importante papel na sobrevivéncia,
crescimento e metdstase tumoral, principalmente por
auxiliar as células tumorais no processo de autofagia
e, também, na acidificacdo e digestdo da matriz extra-
celular [10]. Fendmeno semelhante ocorre no tumor
de células granulares em equinos, o que possibilita sua
sobrevivéncia e progressao [4].

A coloracdo de PAS evidenciou granulos ci-
toplasmaéticos caracteristicos das células neoplésicas,
bem como a imunomarcagao positiva para os anticorpos
anti-vimentina e anti-S100, utilizados para identificar
células de origem mesenquimal e neuroectodérmica,
respectivamente, confirmaram a origem da neoplasia
[6,20]. Nesse contexto, ha referéncias de que as granu-
lacdes citoplasmaticas coram positivamente a técnica
de Luxol Fast-Blue e variavelmente ao PAS [8].

Tumores granulares podem expressar uma
grande variedade de tipos celulares [6,16], porém,
coloragdes imuno-histoquimicas com 0s anticorpos
anti-vimentina e anti-S100 sdo positivas e frequen-
temente utilizadas para confirmar o diagndstico [13],
como observado neste caso. Embora a proteina dcida
fibrilar glial (GFAP) seja um bom marcador para cé-
lulas de origem neural, esta pode se mostrar positiva
ou ndo, o que torna esse marcador pouco confidvel ao
diagndstico [8,13]. Sugere-se ainda que os anticorpos
anti-GFAP, anti-MBP, anti-Leu7 e anti-PGP9-5 tam-
bém possam ser utilizados para distinguir tumores de
células granulares de outras neoplasias [13].

Doencas inflamatdrias, alérgicas, infecto-parasi-
tarias e até outros tipos de neoplasias pulmonares, prima-
rias ou secunddrias, podem figurar entre os diferenciais
ou até mesmo mascarar o diagnéstico do tumor granular
pulmonar. Isso se deve ao fato de que essas enfermidades
podem ocorrer concomitantemente a neoplasia, sendo
o diagndstico histopatoldgico e a imunofenotipagem
os exames confirmatdrios [7], os quais também foram
indispensdveis ao diagndstico neste caso.

O tratamento comumente indicado para o tu-
mor de células granulares € a ressecgdo cirtrgica [9].
Entretanto, o equino desta descri¢do foi submetido a
eutandsia, tendo em vista o quadro clinico, o extenso
comprometimento do parénquima pulmonar e o estado
geral do animal [11,17].

Nao ha relatos de metdstase do tumor granular,
invasdo do tumor para tecidos ndo pulmonares ou
tumores granulares pulmonares originarios de outros
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Figura 1. Aspectos macroscépicos e microscopicos do tumor de células granulares equino. A- Aspecto lobulado da neoplasia a superficie de corte.
B- Ndédulo neoplasico invadindo e obstruindo a luz bronquial (seta). C- Proliferacdo de células neopldsicas exibindo moderado pleomorfismo, niicleo
redondo e basofilico, e citoplasma eosinofilico abundante e finamente granular [HE; obj.40x]. D- Granulos citoplasmaticos evidenciados a coloracdo
especial de PAS [PAS; obj.10x]. E- & F- Imunomarcacio positiva aos anticorpos anti-vimentina e anti-S100, respectivamente [IHQ; obj.40x & 10x].

locais [15]. Porém, Ertelt et al. [8] encontraram émbolos O tumor de células granulares pulmonar equino
tumorais metastaticos em ganglios linfaticos regionais € uma neoplasia primadria rara, cujo diagnéstico € essen-
em uma égua. No equino deste relato havia massas ne-  cialmente histopatolégico, sendo a andlise histoquimica
oplésicas em ambos os pulmdes, porém, ndo € possivel e a imunofenotipagem os exames padrao ouro para sua
afirmar que se referiam a metastases ou desenvolvimen-  confirmacdo. Considerando a baixa ocorréncia, a des-
to neopldsico simultineo. cri¢do deste caso contribui ao subsidio do conhecimento
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