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RESUMO

As neoplasias mamarias séo frequentes em pequenos animais, sabe-se que sua etiologia esta
relacionada a diversos fatores, principalmente o fator hormonal. Diante disso, conhecer os
métodos de diagnostico é de suma importancia para que o medico veterinario consiga
proporcionar o melhor tratamento. Assim, o diagnéstico baseia-se no exame fisico, citologia,
exame histolégico, radiografia, tomografia e ressonancia magnética. Diante do exposto, 0
presente trabalho tem como objetivo realizar uma revisdo de literatura das principais técnicas
diagnosticas realizados na neoplasia da glandula mamaria em pequenos animais.
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ABSTRACT

Mammary neoplasms are frequent in small animals, it is known that their etiology is related to
several factors, mainly the hormonal factor. In view of this, knowing the diagnostic methods is
of paramount importance for the veterinarian to be able to provide the best treatment. Thus, the
diagnosis is based on physical examination, cytology, histological examination, radiography,
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tomography and magnetic resonance imaging. In view of the above, the present work aims to
carry out a literature review of the main diagnostic techniques performed in mammary gland
neoplasm in small animals.

Keywords: diagnostic, mammary gland, neoplasm.

1 INTRODUCAO

Na medicina veterinaria a oncologia é uma especialidade que vem ganhando espago nos
ultimos tempos. Isto se deve pelo grande aumento do nimero de casos de animais com doencas
oncologicas pelas clinicas veterinarias. Diante disso, melhoria nos tratamentos de doencas, na
dieta mais balanceada e um melhor acesso a servicos médicos veterindrios vem sendo
aprimorado. Logo, os animais passam a obter uma maior expectativa de vida, potencializando
o desenvolvimento de doencas geriatricas, principalmente as neoplasias (COSTA, 2008).

As neoplasias estdo entre as principais causas de mortalidade em cdes e gatos
(DALECK et al, 2008; FIGHERA., et al, 2008). A neoplasia segundo a definicdo de inglés
Rupert Willis ¢ “uma massa anormal de tecido cujo crescimento excede e ndo estd coordenado
ao crescimento dos tecidos normais e que persiste mesmo cessada a causa que 0 provocou”.

Vale ressaltar que a neoplasia da glandula mamaria é o segundo tumor mais comum em
cdes com aproximadamente 52% de todos os tumores, acometendo com maior frequéncia
animais idosos (média de dez anos), inteiros ou que foram esterilizados apos o terceiro estro
(BOJRAB,2005). Em felinos, ocorre com menos frequéncia, mas ainda é o terceiro mais
comum dentre todos os tumores.

O estadiamento tumoral tem grande importancia na determinacédo do prognostico e da
possibilidade da terapia (DOBSON, 2011). Tem como objetivo avaliar o tamanho do tumor
primério (T), o comprometimento dos linfonodos (N) regionais e a presenca de metastases a
distancia (M). Uma versdo modificada do original sistema TNM publicada por Owen (1980)
tem sido utilizada.

Presume-se ser uma neoplasia mamaéria através da associa¢do da anamnese, historico do
animal e exame fisico, no entanto devemos diferenciar de hipertrofia mamaria e mastite. Diante
disso, a citologia por aspiracdo com agulha fina da formagdo (CAAF), pode indicar se a
formacdo é ou ndo neoplésica, porém nem sempre é facil a interpretagdo (MORRIS,
J.;DOBSON,J, 2007). Esse procedimento consiste num método rapido, barato e seguro
(ZUCCARIL. et al,2007).
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Entretanto em alguns casos a Unica forma realmente confiavel de se obter o diagndstico
definitivo é com o exame histopatoldgico do tumor (WERNER,2010). E preciso que se faca
biopsia incisional ou excisional (HAHN,2007), sendo o exame de eleicdo para identificar as
caracteristicas de uma neoplasia (DE NARDI. et al, 2017).

Adicionalmente, um exame radiografico da regido toracica em trés projecGes (latero-
lateral direita e esquerda e ventro-dorsal), tém que ser realizado para observar a presenca de
metastase pulmonar (COUTO, 2015). Ainda, pode ser utilizada a Ultrassonografia abdominal
para detectar metastase, Tomografia Computadorizada e Ressonancia Magnética para avaliacdo
de tumores invasivos e metastases (FOSSUM,2015).

Por fim, os resultados dos exames de hemograma, perfil bioquimico e urinalise sdo
inespecificos no caso de neoplasias mamarias, mas sdo importantes na definicdo dos problemas
geriatricos ou sindromes paraneoplasicas intercorrentes.

Diante do exposto, sabe-se a importancia das técnicas diagnosticas para a melhor
tratamento, assim o presente estudo tem como objetivo realizar uma revisao de literatura das

técnicas diagnosticas para a neoplasia da glandula mamaria em pequenos animais.

2 DESENVOLVIMENTO
2.1 CONCEITO E CAUSA DA NEOPLASIA NA GLANDULA MAMARIA

Como definicdo as neoplasias mamarias sdo proliferacdes progressivas, ndo funcionais,
compostas de células que ndo apresentam respostas apropriadas aos mecanismos que controlam
o crescimento celular (KASPER,2015).

A etiologia do tumor da glandula mamaria depende de componentes genéticos,
ambientais, nutricionais e principalmente hormonais. Os hormonios estimulam a proliferacdo
celular, predispondo as alteracbes genéticas que dardo origem a célula neoplasica
(HANSEN,2015).

Animais que recebem progestagenos, com o objetivo de suprimir o estro sdo mais
susceptiveis a doenca (cerca de 70% das cadelas com tratamento prolongado com
progestagenos apresentaram tumor da glandula mamaria benigno). De modo geral, tumores
mamarios sdo raros em machos e animais jovens de ambos os sexos (NELSOL; COUTO,2006).

Ainda, as neoplasias podem ser classificadas em malignas ou benignas, sendo as
malignas como invasivas e com tendéncia a formacdo de metastases e as benignas sdo as
neoplasias consideradas estaveis, ou seja, ndo possuem caracteristicas metastaticas aléem de

possuir o crescimento mais lento (CACEMIRO,2017).
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Como sinais clinicos que o0s animais apresentam se restringe basicamente na
identificacdo de um aumento de volume nas mamas, é importante a realizagdo de um minucioso
exame fisico para identificacdo de caracteristicas especificas do tumor e estado geral do
paciente para decisdo correta do tratamento abordado (ABIMUSSI; FILGUEIRA,2013;
MALATESTA,2007).

2.2 METODOS DE DIAGNOSTICO
2.2.1 Exame Fisico

O sinal clinico mais relatado é o aumento de volume nas glandulas mamarias,
caracterizado em fémeas ndo castradas e de ragas predispostas (ABIMUSSI,
FILGUEIRA,2013; MALATESTA,2007).No exame fisico especifico da cadeia mamaria, deve
ser registrado consisténcia, numero, localizacdo e tamanho, e eventuais sinais de aderéncia aos
tecidos adjacentes, deformacdes das mamas e ulceracdo em pele (HANSEN,2015).

E através do exame fisico que permite localizar o tumor e verificar seu relacionamento
com estruturas adjacentes, analisar tamanho da massa primaria e sua mobilidade. Geralmente
sua fixacdo demonstra infiltracdo as estruturas adjacentes, enquanto que ulceragcdo demonstra
infiltracdo e ruptura de epiderme. Para tumores mais profundos, procedimentos operatorios,
como laparotomia ou toracotomia, podem ser necessarios para melhor identificacdo, além de
possibilitar sua classificacdo, tanto citolégica quanto histolégica (MORRIS;DOBSON,2007).

As glandulas mais acometidas sdo as caudais (FOSSUM,2015) provavelmente pelo fato
de terem maior volume de tecido glandular que as demais
(HANSEN,2015;QUEIR0Z,2013).0s linfonodos regionais, axilares e inguinais superficiais,
devem sempre ser examinados quanto ao tamanho e consisténcia (HANSEN,2015). Os
linfonodos auxiliares e inguinais vdo apresentar aumento palpavel, ja o linfonodo sublombar
sera necessario um exame retal para avaliagdo de aumento (FOSSUM,2015).

Estabelecer um diagnostico de malignidade exclusivamente com base no aspecto
macroscopico da neoplasia ndo é possivel, mas existem algumas caracteristicas, que isoladas
ou em conjunto, podem ser usadas como indicadores de um comportamento maligno: 1) o
crescimento rapido; 2) as margens mal definidas; 3) aderéncia a pele e aos tecidos adjacentes;
4) presenca de ulceragéo e inflamacdo intensa; 5) linfadenomegalia regional; e 6) sinais de
dificuldade respiratdria (dispneia), o que € sugestivo de metéastase pulmonar (LANA. et
al,2007).
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2.2.2 Exame citologico

O exame citolégico pode ser Util para exclusdo de diagndsticos diferenciais como
mastite, mastocitoma, lipoma entre outros (CASALLI,2011). Também quando linfonodos s&o
identificados com aumento de volume, a biopsia aspirativa por agulha fina (BAAF) é
recomendada, pois tem alta sensibilidade em detectar processos metastaticos
(SORENMO,2003).

A BAAF representa um método acessivel tanto para as pacientes quanto para os médicos
devido seu baixo custo, ndo possui contra indicacdes, com altas taxas de sensibilidade e de
especificidade, praticavel em ambulatério. Em maos experientes representa um ganho de tempo
e de recursos (MINISTERIO DA SAUDE,2002).

A BAAF possibilita a analise morfoldgica celular de lesGes mamaérias. O patologista
consegue ver uma série de lesbes benignas e malignas, baseado nas alteracdes de celularidade,
coesdo celular, caracteristicas do nucleo e da distribuicdo da cromatina. Desde que realizada
com técnica adequada, possui alto indice de concordancia com o diagnostico histopatolégico
(sensibilidade de 97% e especificidade de 87%), podendo ser repetida, se necessario
(ALMEIDA. et al,2002).

Durante o procedimento, é necessario que o examinador mantenha uma das méos
fixando o nédulo. Assim, ele contara com apenas uma mao para segurar a seringa, tracionar o
émbolo (gerando pressdo negativa no interior da seringa) e fazer movimentos de vaivém em
leque, na tentativa de atingir o tumor. As puncoes devem ser realizadas na lateral do nodulo,
pois é onde as células estardo em maior atividade, no centro existe a probabilidade de estarem
em metastase.(CATANIA;CAITTO,1992; FREITAS,1992).

2.2.3 Exame histopatoldgico

O exame histopatoldgico vem ao longo do tempo nos ajudando a observar as alterages
celulares por processos patoldgicos. Hoje em dia o processo mais estudado esta relacionado
com as neoplasias, pois analise morfoldgica das células neoplasicas ajudam a fornecer um
diagnostico e progndstico quase preciso desta patologia. Ainda, o exame histopatolégico € o
método bastante qualitativo, ele fornece informagdes importantes sobre natureza, tipo
histoldgico e infiltragdo microscopica das células tumorais (HANSEN,2015). Desta forma,
podemos orientar o proprietario quanto as possibilidades de tratamento cirdrgico ou
quimioterapico, assim como de recuperacdo e sobrevida do animal, poupando-lhe sofrimentos

e proporcionando seu bem estar (DE NARDI. et al,2015).
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A observacdo histopatoldgica apresenta algumas caracteristicas como capacidade de
avaliar o tipo de tumor, avaliar, forma de crescimento, grau de infiltracdo dos tecidos e vasos
envolventes, detalhes da histomorfologia tumoral e presenca de uma excisdo completa da
neoplasia. (PINTO,2009).

Misdrop (1992) comentam a presenca das seguintes caracteristicas microscopicas para
caracterizagcdo histopatologica da malignidade em neoplasia maméria: 1) crescimento
infiltrativo e/ou destrutivo para os tecidos adjacentes; 2) invasdo dos vasos sanguineos e
linfaticos; 3) marcacdo imunoistoquimica do fator de Von Willebrand; 4) descontinuidade ou
auséncia das membranas basais; 5) focos de necrose; 6) elevados indices de figuras mitéticas;
7) elevadas quantidades de marcadores de proliferagdo AgNORs (Regides Organizadoras
Nucleolares Argirofilicas) e PCNA (Antigeno Nuclear de Proliferacdo Celular); 8) grande
proporcéao de aneuploidia do DNA; 9) presenca de anaplasia e pleomorfismo celular e nuclear.

Vale ressaltar que o exame histopatoldgico é apontado como o exame confirmatério da
neoplasia mamaria, sendo, portanto, o exame para diagnostico definitivo dos tumores mamarios
(DE NARDI. et al, 2017).

2.2.4 Imunohistoquimica

A imunohistoquimica é uma técnica que permite a localizacao e a visualizacdo de um
antigeno in situ, em cortes histolégicos processados de forma rotineira, ou seja, em material
fixado em formol e incluido em parafina, bem como em tecidos de congelacdo e preparados
citoldgicos. De forma resumida, 0 método imunohistoquimico se baseia no uso de anticorpos
primarios contra antigenos a serem identificados em tecidos, em cortes histologicos (DALECK;
DE NARDI,2016)

A oncologia veterinaria tem utilizado a imunohistoquimica (IHC) para a identificacdo
de varios marcadores relacionados ao comportamento biolégico das neoplasias e avaliagdo de
fatores prognosticos e preditivos, os quais avaliam o tumor mais criteriosamente comparada
apenas a histopatologia (ZUCCARI.,et al,2007,CASALLI,2011).

A técnica de imunohistoquimica, além de auxiliar na definicdo do diagndstico
definitivo, também auxilia na determinacdo do progndstico e da conduta terapéutica mais
adequada para o paciente oncoldgico. Caracteristicas como indice de proliferacdo celular
elevado (determinado pelo marcador Ki-67/MIB-1) e negatividade para o receptor de estrégeno
sdo relacionadas a um prognostico desfavoravel de neoplasias (NIETO..et al,2000;

PENA,1988). Conforme Hoéinghaus (2007), relata, a imunohistoquimica com anticeratina
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AE1/AES3 ¢ significativamente mais sensivel que o exame citoldgico para deteccdo de

metéstases em cdes com tumor epitelial maligno.

2.2.5 Exame de imagens

As radiografias podem ajudar a determinar o estagio clinico da doenca, presenca de
metastases e o tamanho do tumor primério, além da progressdo da doenca (JAKOVLIJEVIC;
MORRISON,2002). E necessario a realizacdo de radiografias torécicas, pois entre 25 e 50%
dos casos de neoplasias mamarias malignas fazem metastases pulmonares e pleurais. Devem
ser avaliadas trés posicdes (ventrodorsal, laterolateral direita e esquerda) para metéstase
pulmonar e nas radiografias abdominais devem ser realizadas para 0 aumento do linfonodo
iliaco (FOSSUM,2015).

Esta técnica, como todas, apresenta certas limitac6es, como por exemplo, o fato de que
¢ apenas capaz de detectar lesbes com 6 a 8 mm de didmetro. Les6es menores podem ser
detectadas através da tomografia computadorizada (CASSALI,2014).

A tomografia se baseia na formacgéo da imagem de acordo com as diferentes densidades
teciduais (WHITROW.,, et al, 2013) e, diferentemente do raio X, ela capta imagens livres de
sobreposicdo de estruturas adjacentes. A TC de tdrax é Gtil para a identificacdo de nodulos
primarios e de metastases em mediastino, pleura e pulmao, que ndo sdo detectados pelos raios
X (CANOLA,2017; DE NARDI. et al,2017). a tomografia é utilizada para a visualizacdo de
possiveis cistos menores que 3mm que ndo sdo visualizadas na radiografia (DE NARDI.,et
al,2017).

Ja, na avaliacdo ultrassonogréfica das glandulas mamarias das cadelas, é possivel
visualizar a ecogenicidade, e ecotextura, os limites, a compressibilidade, o tamanho, a
arquitetura do parénquima e as alteracGes em tecidos vizinhos. Conforme estudos da maioria
dos autores, tecidos com margens regulares representam o principal critério para defini¢do de
uma lesdo como benigna (SIQUEIRA,2006). Nesse exame consiste no meio de diagnéstico
seguro, ndo invasivo, raramente necessita anestesiar o paciente.

Ao modo Doppler em cores, pode-se verificar a presenca e caracteristicas de
vascularizagdo nos tumores mamarios Além disso, ao Doppler Power, o pico de velocidade
sistélica (velocidade maxima), em tumores de mama, pode indicar a malignidade do tecido
onde, picos de velocidade sistolica maiores que 20cm/s sdo caracteristicos de malignidade
(FELICIANO,2010).
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2.2.6 Exames complementares

Segundo Barros(2020) é essencial fazer exame complementares como hemograma,
bioquimico sérico (fungdo renal e hepética) e coagulograma devem ser feitos, principalmente
em caso de suspeitas de carcinoma inflamatorio em razdo da associacdo com a coagulacao
intravascular disseminada.

O hemograma é o exame de sangue mais solicitado na rotina laboratorial devido a sua
praticidade, economia e utilidade na pratica clinica. Na medicina veterinaria, a analise dos
parametros hematologicos, consiste no direcionamento e determinacdo do diagnostico,
prognostico e monitoramento do tratamento do animal (GARRIDO. et al,2015).

Dentre as alteracBes hematoldgicas causadas em neoplasias humanas, a anemia é
geralmente encontrada nos pacientes antes do inicio da terapia (DIETL.,et al,2007). No entanto,
nos diversos tipos de neoplasias diagnosticados em cadelas, podem ocorrer diferentes formas
de manifestacdes clinicas e laboratoriais. Foram mais comumente descritos, a anemia, a
leucocitose por neutrofilia, as trombocitopenias e as coagulopatias (DUDA,2014).
Normalmente, essas neoplasias apresentam alteracbes hemostaticas por estarem associadas
diretamente com o crescimento tumoral ou a sindromes paraneoplasicas. A monocitose e a
eosinofilia sdo relatadas como algumas das principais alteracdes devido a inflamacao tumoral
ou necrose (CHILDRESS,2012).

Na rotina médica veterinaria, com frequéncia, observa-se alteracdes de coagulacdo em
pacientes com neoplasia (DA SILVA..et al,2014).Segundo Dalmolin(2015) pacientes com
alteracdo na hemostasia pode apresentar hemorragias e trombose. As coagulopatias geralmente
estdo associadas a tumores que causam trombocitopenia, trombocitose, alteracdes na funcao
plaquetaria e coagulacdo intravascular disseminada (CID) (FERREIRA.et al,2018). Em
pacientes com neoplasia avangada ou com presenca de metastase, a CID cronica ¢ uma
manifestacdo frequente de hipercoagulabilidade (VITAL. et al,2014). Os sinais clinicos de CID
sdo sangramento espontaneo, petéquias e equimoses. Além disso, observa-se que alteraces
hemostéaticas podem ndo se manifestar clinicamente, justificando a necessidade da realizacao
de testes de coagulagdo antes do distdrbio tromboembdlico ou hemorragia se desenvolverem
(DALMOLIN. et al,2015; VITAL. et al,2015).

A coleta de sangue para hemograma com contagem de plaquetas tem papel fundamental
na fase inicial do mecanismo de coagulacdo (LOPES.,et al,2005). A hemostasia secundaria
pode ser avaliada mediante obtencdo do tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPA) e
tempo de protrombina (TP) do paciente (dalmolin.,ET AL,2015; DUDA,2017).
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3 CONSIDERACOES FINAIS

A neoplasia da glandula mamaéria € uma patologia que esté presente na rotina do medico
veterinario, a importancia de conhecer os métodos de diagnostico assim como saber realizar um
exame fisico adequado € fundamental sendo de suma importancia para promover melhor
qualidade de vida ao animal, amenizando seu sofrimento e em alguns casos dependendo do

estagio da doenga promover a cura.
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