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“Alguns homens véem as coisas como sdo, ¢ dizem ‘por qué?’
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RESUMO

Tumores mamarios caninos sdo muito comuns em cadelas adultas a idosas; no entanto
sdo poucos os trabalhos que estudam as varidveis clinico-patoldgicas e laboratoriais
nesta doenca. O presente trabalho teve por objetivo o estudo clinico e patolégico dos
tumores mamarios em cadelas, assim como identificar as anormalidades hematol6gicas
e bioquimicas relacionadas a sindrome paraneopldsica (SPN). O estudo ocorreu no
Hospital Veterinario “Francisco Uchda Lopes”, onde foram coletados dados e amostras
de tumores em cadelas com suspeita de neoplasias mamarias. Apds os resultados do
exame histopatolégico 51 cadelas foram confirmadas com lesdes malignas ou benignas
das glandulas mamédrias, das quais 42 (72,41%) se referiam a lesdes malignas, sendo a
origem histolégica mista maior representada pelos carcinomas em tumor misto, seguido
dos tumores epiteliais com maior representacdo pelos carcinomas tubulares. Apenas 9
(15,52%) cadelas apresentaram tumores benignos com frequéncia mais expressiva para
os tumores misto benigno (5/8,62%) e fibroadenomas (3/5,20%). A média de idade
observada foi 10,3 anos caracterizando animais de idade média a idosos. Observou-se 0s
caes da raca Poodle (27,45%), SRD (33,33%) e Pastor alemao (9,80%) como as ragas
mais frequentes quanto ao pequeno, médio e grande porte, respectivamente. Quanto a
alimentacdo a maioria fazia uso de racdo e comida caseira (66,7%). As cadelas ndo
castradas apresentaram-se em quantidade elevada (72,54%), porém poucas fizeram uso
de anticoncepcional (5,9%), todavia para as duas varidveis os tumores apresentaram-se
malignos em sua maioria. Quanto aos parametros laboratoriais verificou-se anemia
considerdvel, albumina com valores diminuidos principalmente nos estddios mais
avancados da doenca e uma tendéncia no aumento dos valores do cdlcio quando
avaliada a progressdao da doenga. Os resultados mostram um aumento da frequéncia de
lesdes malignas em cadelas portadoras de tumores mamadrios, sugerindo sempre a
necessidade do estadiamento desses animais e acompanhamento das alteracdes
laboratoriais potenciais indicativas de sindrome paraneopldsica, assim, contribuindo

para a percepg¢do de progressao da doenca.

Palavras-chave: Neoplasias mamadrias. Sindrome paraneoplésica. Cadelas.



ABSTRACT

Canine mammary tumours are very common in the adult a elderly female dogs.
Nevertheless, few are the studies evaluating the clinicopathological and laboratory
variables in this disease. The aim of this study was to evaluate such variables in canine
mammary tumors addition to identifying hematological and biochemical changes
related to the paraneoplastic syndrome (SPN) in female dogs. Thus, 58 female dogs data
were obtained with suspected breast tumors treated at the Veterinary Hospital
“Francisco Uchoa Lopes” to clinicopathological assessment beyond the obtaining the
same tumor samples for histopathological examination. Histopathological analysis
confirmed 51 female dogs with malign and benign lesions mammary glands, of which
42 (72.41%) were referring to malign mammary lesions, and the mixed histological
origin most represented by carcinomas in mixed tumors, followed by epithelial tumors
more represented by tubular carcinomas. Only 9 (15.52%) female dogs had benign
tumors, with significant frequency to the benign mixed tumors (5 / 8.62%) and
fibroadenomas (3 / 5.20%). It was observed also that the mean age was 10.3 years
featuring animals middle age to seniors. In continuity, been found that the most frequent
breeds were the Poodle (27.45%), SRD (33.33%) and German Shepherd (9.80%) and
that these were using ration-based ration and homemade food (66.7%). Still, not
castrated female dogs showed in large amount (72.54%) and few had used contraceptive
(5.9%), was majority presence in both of malignant lesions. In addition, the female dogs
presented significant anemia, hypoalbuminemia and a tendency to elevation of serum
calcium levels when assessed disease progression, especially for the later stages. The
findings show an increased frequency of malignant lesions in female dogs carriers of
mammary tumors by suggesting the need to be accomplished to staging of such animals
and follow up of potential laboratory abnormalities indicative of paraneoplastic

syndrome, contribute thereby to the perception of disease progression.

Keywords: mammary tumours, paraneoplastic syndrome, female dogs.
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1. INTRODUCAO

A maior longevidade dos animais de companhia é permitida através de fatores
como melhora na nutri¢do, cuidados na prevengdo e avanco no tratamento de doencas,
contudo hé consequente aumento da prevaléncia de neoplasias. Desta forma os tumores
mamadrios das cadelas tém aumentado consideravelmente e assim assumindo

importancia clinica e epidemiolégica (DE NARDI, et al., 2002).

O tumor mamario € a neoplasia mais encontrada em cadelas e para estes 41 a
53% sao malignos, sendo 90% carcinomas (GILBERTSON et al., 1983). Assim, esta
enfermidade representa um problema de grande impacto na medicina veterindria (MOE,

2000; SALAS et al., 2015).

Fatores como idade, estimulo hormonal, nutricdo, reproducdo e meio ambiente
tem sido apontados como responsaveis pela progressao e iniciacdo de tumores tanto em
seres humanos como em cides (KHANNA et al., 2006; PAOLONI & KHANNA, 2007;
UVA et al., 2009).

O estimulo hormonal € responsdvel pela alta incidéncia e desenvolvimento dos
nddulos mamadrios em cadelas ndo castradas ou quando a ovariohisterectomia (OH) €
efetuada apos o 2° cio, com consequente estimulo mamario excessivo (VAIL, 2007; DE
NARDI, 2009). Clinicamente pode-se observar um ou mais tumores palpdveis nas
mamas, no primeiro momento sem histérico de alteracdes sist€émicas como apatia,

inapeténcia, febre e Emese (SORENMO et al., 2011).

Com o decorrer do tempo os tumores mamarios podem progredir e desta forma
expressar as sindromes paraneopldsicas (SPNs) que sdo consideradas um grupo
heterogéneo de alteracOes clinicas que ocorrem em sitios distantes dos tumores
primdrios ou de suas metdstases. Na medicina veterindria poucos sdo os relatos a
respeito da prevaléncia e incidéncia desta sindrome, assim é de grande valia sua
investigacao e esta se justifica pelo fato que as SPNs podem resultar em uma morbidade

superior a do proprio tumor que as origina (BERGMAN, 2013).

Dentre as manifestacOes clinicas e laboratoriais apresentadas as anormalidades
hematoldgicas como anemia, eritrocitose, leucocitose neutrofilica, trombocitopenias,
coagulopatias e coagulagdo intravascular disseminada (CID) sdo as mais comuns e

devem ser incorporadas na rotina e no diagndstico. Desequilibrios bioquimicos também



foram observadas em pacientes oncoldgicos, tendo como principais a hipercalcemia,
hipoglicemia, hipoproteinemia ou hipoalbuminemia e elevacdo da fosfatase alcalina

total e de suas isoenzimas correspondentes (BERGMAN, 2007).

Objetivou-se com este trabalho a percepg¢do da distribuicdo e frequéncia com que
as neoplasias mamadrias acometem cadelas, assim como a identificacdo das alteracdes
hematoldgicas e bioquimicas mais frequentes e a associacdo destas com o estadiamento

tumoral, conforme a classificacio TNM modificada para os tumores mamarios caninos.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Revisido anatomica e histolégica da glandula mamaria canina

As glandulas mamadrias da cadela estdo localizadas no ventre, desde a regidao
axilar tordcica até a inguinal e se apresentam dispostas em duas cadeias paralelas,
constituidas normalmente por cinco pares de mamas (PELETEIRO, 1994). Estas sdo
glandulas sudoriparas modificadas de localizagcdo subcutdnea (PEREIRA, 2000).

As glandulas sdo nomeadas de acordo com sua numeracdo e localizacdo
anatomica. Assim, no sentido craniocaudal, o nimero 1 corresponde as glandulas
toracicas craniais (T1), o nimero 2 as toracicas caudais (T2), o 3 as abdominais craniais
(A3), 0 4 as abdominais caudais (A4) e o 5 as inguinais (I). Cerca de 50% das cadelas
ndo possui uma das glandulas abdominais craniais (TYLER, 2002).

Os linfonodos axilares sdo responsdveis por realizar a drenagem das mamas
tordcicas craniais e caudais; j4 as mamas abdominais craniais sdo drenadas pelos
linfonodos inguinais, axilares ou podem ser drenadas por ambos, enquanto que as
mamas abdominais caudais e as mamas inguinais sdo drenadas somente pelos
linfonodos inguinais. A drenagem das glandulas mamaérias neoplésicas pode apresentar
alteracdoes que possibilitam a ocorréncia da disseminacdo de células tumorais para
outros 6rgaos (PEREIRA, 2000).

A glandula mamaéria é formada por l6bulos de glandulas tibulo-alveolares
compostas, separados entre si por septos de tecido conjuntivo denso e tecido adiposo. A
secrecdo proveniente de cada l6bulo drena para o ducto interlobular e depois para o
ducto galact6foro (TYLER, 2002).

Os ductos galactoforos se encontram proximo a abertura do mamilo e dilatam-se
para formar os seios galactéforos (JUNQUEIRA & CARNEIRO, 2004). Cada um
destes ductos se abre de forma direta e independente no mamilo (PELETEIRO, 1994).
Na cadela, cada mamilo esta relacionado a um sistema de ductos e glandulas e podem
ter até 20 aberturas distintas (TYLER, 2002).

De acordo com o sexo, idade e estado fisioldgico a glandula mamadria sofre
alteracodes estruturais (JUNQUEIRA & CARNEIRO, 2004). Desta forma, a glandula
mamadria de uma fémea antes da puberdade surge como um sistema tubular ramificado

rudimentar, ligado aos ductos lactiferos ou galactéforos. Devido a acdo dos hormonios,



no momento do primeiro cio, o sistema tubular desenvolve-se. Diferentemente do que
ocorre em mulheres, 0 aumento do nimero de células adiposas é pequeno, logo o
volume externo das glandulas aumenta apenas ligeiramente, sobretudo nas mamas
abdominais caudais e inguinais. Nesta fase, pode-se observar o sistema tubular
organizado em lobos e estes em l6bulos, estando envolvidos num denso estroma
conjuntivo (PELETEIRO, 1994).

No periodo gestacional, a glandula mamadria da cadela encontra-se sob a
influéncia prolongada da progesterona, bem como durante o meta-estro. Este fato deve-
se ao aumento da progesterona desde o fim do pro-estro até atingir valores de 30 a 40
ng/ml entre os dias 10 a 25 do ciclo. Estes valores diminuirdo progressivamente,
atingindo o seu nivel basal sensivelmente trés meses depois. E necessdrio salientar a
existéncia de algumas situagdes frequentes que na cadela provocam aumento de
progesterona prolongada, e sdo elas: a persisténcia do corpo liteo que leva a
manifestacdoes de pseudo-gestacdo e a administracdo de anticoncepcionais a base de
progestagenos (PELETEIRO, 1994).

Na fase final da prenhez, onde ha desenvolvimento dos alvéolos secretores,
constituidos por epitélio cilindrico simples e células mioepiteliais. Estas sdo
responsaveis pela expulsdo do leite no periodo de secrecao, sob influéncia da ocitocina.
No peri-parto o estroma conjuntivo diminui consideravelmente e verifica-se a
acumulagdo de colostro no limen dos alvéolos (PELETEIRO, 1994).

Na fase de aleitamento, os ductos e alvéolos estdo bastante distendidos e
desenvolvidos, porém no fim da lactacdo a maioria dos alvéolos € reabsorvida e a mama
diminui de volume. Os hormonios diretamente envolvidos na lactogénese sdo a
prolactina, a somatomamotropina placentdria e os glicocorticéides da supra-renal, e
indiretamente estdo envolvidos os estrogenos, a progesterona € a somatotropina. A
ocitocina atua diretamente sobre as células mioepiteliais (PELETEIRO, 1994).

Em carnivoros nao existe o equivalente a menopausa como em mulheres, assim
a glandula mamadria estd sob influéncia hormonal até idades muito avancadas

(PELETEIRO, 1994).



2.2 Aspectos clinico-patologicos das neoplasias mamarias caninas

Na rotina da oncologia clinica veterindria as neoplasias da glandula mamdria
ocorrem comumente em cadelas e mais raramente em felinas, representando cerca de
50% de todas as neoplasias observadas em fémeas caninas, sendo o tipo histologico

carcinoma o de maior ocorréncia (HELLMEN, 2005; HEMANTH et al., 2015).

O tumor de mama constitui um desafio constante para os clinicos, cirurgides e
patologistas, pois € o tipo de neoplasia que apresenta maior diversidade morfoldgica,
surgindo de uma populacdo celular variada que frequentemente se encontra associada ao
mesmo tumor, o que dificulta a sua classificacio e lhe confere um inesperado

comportamento biolégico, (PELETEIRO, 1994; ZUCCARI et al., 2001).

Nos ualtimos anos pesquisadores mostraram grande interesse em estudar os
tumores mamarios caninos pela estreita relacdo que estes estabelecem com os tumores
de mama da mulher (CASSALI 2000; LEE et al., 2004; MERLO et al., 2008).
Adicionalmente, os animais de estimac¢do desenvolvem tumores cuja apresentacao
histopatoldgica e comportamento biolégico sdo similares aqueles que acometem o

homem (CALAZANS, 2015).

Assim, as neoplasias de cdes e gatos sdo modelos apropriados e vélidos que
podem ser utilizados nos estudos da biologia do céancer, ja que estes compartilham
fatores similares como idade, sexo, fatores nutricionais, meio em que convivem e
também pela elevada incidéncia desta doenca na rotina clinica dos animais de
companhia, contribuindo também nas investigacdes sobre a acdo de agentes terapéuticos

(MERLO et al., 2008; CALAZANS, 2015).

Em caes, alguns autores defendem a ndo predilecdo racial para o
desenvolvimento de tumores mamaérios (CASSALI et al., 2001), mas alguns trabalhos
apontam as racas Poodle, Daschund, Pointer e Retrievers como mais suscetiveis

(MISDORP, 2002; SORENMO, 2003.).

Um estudo retrospectivo realizado na Universidade Federal de Santa Maria
envolvendo tumores mamadrios em cadelas, sendo em sua maioria animais com raca
definida, descreveu cinco ragas mais prevalentes. O Poodle foi a mais predisposta
(23,7%), seguida pelo Cocker Spaniel (11,7%), Teckel (11,6%), Pastor alemao (10,8%)
e Pinscher (6,4%) (OLIVEIRA et al., 2010).



Correlacionando a prevaléncia de neoplasias mamarias e o porte da raca canina,
Itoh et al. (2005) revisaram 101 cadelas portadoras de neoplasias mamadrias das quais
60 delas eram de racas pequenas com peso inferior a 4Kg; outras eram de racas médias
a grandes e tinham peso variando entre 7,5Kg e 30,3Kg. Observaram também que em
25% das cadelas de racas pequenas as neoplasias eram histologicamente malignas,

enquanto que nas de racas médias e grandes este percentual atingiu a faixa de 58%.

A idade é um fator influente no desenvolvimento de tumores mamadrios. Sua
frequéncia aumenta a partir dos seis anos de idade, com rara ocorréncia em caes
menores de dois anos (MOULTON, 1990). A média de idade para a manifestacdo do
tumor € de 10 a 11 anos com raras ocorréncias em caes jovens, menores que quatro anos
(LANA et al., 2007). Raramente acomete machos e quando presente a probabilidade de
ser maligno € alta (FURIAN et al., 2007).

Philibert et al. (2003) ndao encontraram diferencas significativas em relagdo a
idade e evolucdo de neoplasias mamdrias malignas em cadelas. Os autores consideram
ainda que cadelas com a mesma idade, porém de racas e tamanhos diferentes

apresentam fisiologia diversa, o que dificulta a interpretacio dos resultados.

O mecanismo da carcinogénese € multifatorial. Esta age estimulando as células
normais a se tornarem células cancerigenas na maioria das vezes interferindo na divisao
celular (ALMEIDA et al., 2009). Estudos mostram existir uma competi¢cao de nutrientes
entre as células tumorais e as normais (FERREIRA et al., 2002), pois as primeiras
apresentam replicagdo celular descontrolada e desordenada com menor diferenciacdo

celular e falha na comunicagdo e adesao entre as células (MORRIS et al., 2007).

Sdo vdrios os fatores etioldgicos das neoplasias mamadrias, porém a maioria é
hormoénio dependente e ocorrem com maior frequéncia nas fémeas. Estudos com
marcadores hormonais mostram que 50% a 80% dos tumores mamdrios malignos sao de
origem epitelial e expressam receptores para estrogenos, sendo que 44% deles sao
dependentes de estrégeno e progesterona simultaneamente. Em machos a ocorréncia
dos tumores mamadrios € diferente. Existem relatos da sua ocorréncia, porém em animais

que apresentam desordens hormonais. (MISDORP, 2002).

O efeito dos esterdides ovarianos nas cadelas é mediado principalmente por
receptores expressos no tecido mamdrio. Esses receptores estdo presentes tanto no

tecido normal como no neoplasico, porém o aumento da expressdo dos receptores de



estrogeno e progesterona parece ser correlacionado com um pior progndstico (CHANG

et al., 2009).

O efeito protetor da castracdo é bem estabelecido na literatura. O risco de
desenvolvimento de neoplasmas mamarios em fémeas castradas antes do primeiro ciclo
estral € de 0,05%; apds o primeiro estro sobe para 8% e quando a castragdo ocorre apos
o segundo estro a probabilidade é de aproximadamente 26%; (VODERHAAR et al.,
1998; LICHTLER, 2014). Apds estimulo hormonal excessivo, o efeito protetor da
castracdo desaparece. Com o uso de progestdgenos, o risco de desenvolvimento de
neoplasia mamadria é 2,32 vezes maior, sendo que apds a utilizacao destes cerca de 91%

dos tumores desenvolvidos sao malignos (MORRIS et al., 1998; MILLAN et al., 2013).

A administracdo exdgena de derivados de progesterona, que sdo usados para
prevencdo do cio em cadelas, pode aumentar a incidéncia de tumores mamdrios e
induzem o mesmo efeito da progesterona enddégena sobre as glandulas mamdrias

(SORENMO, 2003).

Em trabalhos realizados com caes da raca Beagle, onde estes foram submetidos a
longo tratamento com doses baixas e elevadas de acetato de medroxiprogesterona foram
observados desenvolvimento de neoplasias malignas metastiticas (FRANK et al., 1979;

GIULIANELLI et al., 2013).

Outros aspectos estdo envolvidos na ocorréncia das neoplasias mamadrias, como
fatores nutricionais com dietas ricas em gorduras ou oferta de dietas exclusivamente
compostas por alimentos caseiros inadequados. A obesidade aumenta o risco de
desenvolvimento de tumores mamadrios, assim como a susceptibilidade as doencas virais

(RUTTEMAN & KIRPENSTEIIN, 2006; LANA et al., 2009).

A obesidade, no primeiro ano de vida e um ano antes do diagndstico tumoral,
parece predispor as f€meas caninas a neoplasias mamadrias. A alimentacdo com alta
ingestdo de carnes bovina e suina também demonstram correlacdo positiva para o

desenvolvimento de tumores mamarios em cadelas (GERMAN, 2006).

Os mecanismos genéticos estdo altamente ligados e correlacionados a outros
fatores etioldgicos no estimulo a neoformagdes tumorais. Os tumores podem surgir a
partir de mutagdes ou ativacdo anormal dos genes que controlam o crescimento das
células, resultando em modificacdes progressivas da biologia celular. Estas

modificagdes sdo caracterizadas por alteracdes na proliferacdo, diferenciagdo e na



interacdo das células com o meio extracelular. Os protooncogenes, 0s genes supressores
tumorais € os genes que controlam a apoptose sdo os principais alvos das alteracdes
genéticas. Os genes responsaveis pela reparacdo do DNA também desempenham fungdo
importante na carcinogénese, uma vez que qualquer alteracio nestes genes predisporia a
alteracdes no genoma e a subsequente transformacdo neoplasica (DA SILVA et al,,

2004).

A mutagdo, transloca¢do ou rearranjo dos genes, resulta no descontrole da
expressdo genética, transformando os protooncogenes em oncogenes e estimulacdo da
sintese de oncoproteinas. Seus produtos aumentam a expressao dos genes das ciclinas e
das quinases ciclina-dependentes (CDK), responsédveis pela progressdo ordenada das
células nas diferentes fases do ciclo celular. As mutacdes nestas proteinas favorecem a

proliferacdo celular descontrolada (DA SILVA et al., 2004).

O gene p53 atua na producdo de uma proteina que controla a replicacdo do
DNA, a proliferacdo celular e a apoptose (DA SILVA et al., 2004) constituindo um dos
agentes supressores € inibidores de crescimento melhor caracterizados (KLOPFLEISCH
et al., 2011). Um estudo verificou a presenca de uma mutagdo neste gene em 17% dos
69 carcinomas mamarios caninos analisados, estando este fato associado ao aumento do

risco de recidivas (LANA et al; 2009).

Os genes BRCA também sdo de grande importincia na conservagdo da
estabilidade gen6mica, atuando na indugdo de genes reparadores do DNA. A mutagdo
nestes genes influencia o progndstico dos tumores da mama na mulher, porém nenhum
dos estudos realizados em canideos mostrou qualquer correlagdo entre o pleomorfismo
gendmico do BRCA-1 e BRCA-2 e o desenvolvimento ou presenca de tumores

mamarios caninos (KLOPFLEISCH et al., 2011).

As neoplasias mamadrias caninas apresentam-se como nddulos pequenos ou
grandes, aderidos ou moveis, tnicos ou multiplos, de acordo com o comportamento
biolégico do tumor (SORENMO et al.,, 2011). Alguns tumores podem apresentar
ulceracdo cutinea ou sinais evidentes de inflamacdo como é observado no carcinoma
inflamatério (QUEIROGA & LOPES, 2002). As glandulas abdominais caudais e
inguinais, provavelmente pela maior quantidade de tecido glandular, sdo mais afetadas

(SORENMO et al., 2011, FELICIANO et al., 2012; CASSALI et al., 2014).



O estadiamento € um parametro determinado de acordo com o sistema TNM
estabelecido pela Organizacdo Mundial de Sadde (OMS) para tumores mamadrios
caninos, fornecendo informagdo progndstica valiosa que deve ser incorporada no plano
de tratamento para cdes com tumores da glindula mamaéria (SORENMO, 2003). E
realizado no momento da abordagem clinica e envolvendo pardmetros como tamanho
do tumor (T), acometimento de linfonodos regionais (N) e presenca de metdstases a

distancia (M) (OWEN, 1980; PHILIBERT et al., 2003).

O prognéstico das neoplasias mamadrias € estabelecido a partir da alocagdo em
graus ou estdadios clinicos, que variam de I a V e pioram com o aumento na ordem
crescente da classificacio (RUTTEMAN et al., 2001). Nesta classificagdo, a categoria T
descreve o tumor primdrio, especificamente o tamanho do tumor: T1 (menor de 3 cm de
diametro), T2 (entre 3 e 5 cm), T3 (maior que 5 cm); e T4 (carcinoma inflamatorio, de

qualquer tamanho) (RUTTEMAN et al., 2001).

O envolvimento dos linfonodos linfaticos € descrito na categoria N, descrevendo
presenca ou auséncia de metdstase regional, em que NO representa caracteristicas
histolégicas do linfonodo normais e N1 apresenta ndédulo linfatico positivo para
metdstase. As metdstases a distancia sdo representadas pela categoria M em que MO
indica que nao h4 metéstases e M1 indica a presenca de metéstases a distancia. (Quadro

1) RUTTEMAN et al., 2001).



Quadro 1. Estadiamento clinico (TNM) de tumores mamarios caninos.

T tumor primario
Tl <3cm
T2 3-5cm
T3 >=5cm

N status de linfonodos regionais
NO sem metastase
N1 com metastase

M Metastase a distancia
MO com metastase
M1 sem metastase

Estadios

I-T1 NO MO
II-T2 NO MO
III - T3 NO MO
IV —Tor N1 MO
V —Tor Nonv Ml

*QT —Qualquer T (1, 2 ou 3)
*QN —Qualquer N (O oul)
Fonte: OWEN (1980)

O tamanho tumoral é capaz de dar informacdes a respeito do progndstico no
cancer de mama de cadelas, sendo considerado fator progndstico independente.
Tumores menores que 3,0cm correlacionam-se significativamente com melhor
prognostico que tumores maiores que 3,0cm. Este pode ser facilmente obtido e deve ser

considerado na decisdo da terapia complementar (SORENMO, 2003).

Gilbertson et al. (1983) observaram que ha uma relacdo direta entre o tamanho
do tumor no momento do tratamento cirtrgico e o risco de recorréncia ou do surgimento
de um segundo tumor primdrio. Em um estudo envolvendo 232 cadelas submetidas a
mastectomia por tumores mamarios, concluiu-se que as cadelas que apresentavam
tumores maiores que 3 cm apresentaram uma taxa de recorréncia do tumor em 95% e
um risco relativo de recorréncia seis vezes maior do que o grupo de cadelas que

apresentavam seus tumores menores que 3 cm.

Outro estudo com tumores mamarios caninos, envolvendo 15 tumores benignos

e 23 malignos, pode-se observar que a maioria das lesdes acima de 5 cm eram malignas,



apresentavam indices de proliferacdo mais elevado e menor positividade para receptores

de progesterona (RP), quando comparados com tumores menores (Ferreira et al., 2009).

Quando hd metdstases em linfonodos regionais o progndstico piora, havendo
uma significativa queda na expectativa de sobrevida em relagdo aos individuos com
pesquisa negativa para metéstases em linfonodos (SORENMO, 2003). A presenca de
metdstases a distancia contribui ainda mais para pior o prognéstico quando comparado
as cadelas que apresentam disseminagdo apenas nos linfonodos regionais (SORENMO,

2003).

2.3 Diagnostico

O exame fisico geral e especifico incluindo palpacdo cuidadosa das glandulas
mamadrias € indispensdvel no diagnéstico de cadelas com doenga oncoldgica, em
especial aquelas portadoras de neoplasias mamadrias. Os exames laboratoriais e exames
de imagem como ultrassonografia abdominal e principalmente radiografias tordcicas
devem ser realizados como exames complementares ao diagndstico na busca de

sindrome paraneopldsica em curso e metdstases a distancia respectivamente

(FERREIRA et al., 2003; SORENMO et al., 2011; CASSALI et al., 2014).

Destaca-se a importancia do exame clinico na descoberta precoce das neoplasias.
Este € capaz de detectar cerca de 90% das lesdes mamarias (MISDORP et al., 1999). A
padronizacdo da rotina é o meio mais indicado para o passo a passo do exame clinico e
levantamento completo do histérico. Informagdes sobre o ambiente, dieta, histéria
médica, registros de tratamentos anteriores, além de duracdo, velocidade de crescimento
e aspecto da massa observada e presenca ou niao de edema sdo de extrema importancia
para o diagndstico e tratamento das neoplasias mamdrias € ndo podem ser

negligenciados (STONE, 1998).

Dois passos fundamentais para o exame fisico sdo a inspecao e a palpacgao. Estes
procedimentos fornecem dados sobre o tumor, linfonodos regionais e aspecto geral do
animal que devem ser detalhadamente especificados (BERGMAN, 2004). A palpacdo
deve percorrer por todas as mamas e linfonodos regionais, devendo ser dedilhada, por
setor, em posi¢ao correta do paciente e das maos do examinador. Aproximadamente

70% de todos os tumores de mama sdo palpdveis e quase 50% dos tumores com 0,6 a



1,0 cm de diametro ja sdao detectdveis no momento do exame clinico (DONEGAN &

SPRATT, 1988).

Deve ser salientado que somente o exame fisico ndo consegue determinar o
diagnéstico, fazendo-se sempre necessario o exame citoldgico e histopatolégico. Porém,
caracteristicas como forma irregular, maior didmetro com presenca de ulceracdo e
aderéncia, indicam maior probabilidade de se tratarem de neoplasias malignas e estas

podem ser facilmente observadas através do exame fisico (KIRPENSTEIIN e

RUTTEMAN, 2006).

As neoplasias malignas da glandula mamadria podem gerar metdstases para
vérios 6rgios, sendo os nddulos linfaticos drenantes da glandula afetada e os pulmoes
os mais frequentemente afetados. No estabelecimento do prognéstico em cdes com
tumores da glindula mamadaria o exame radiografico completo do térax deve ser
realizado. Achados radiogréaficos indicativos de metdstase pulmonar podem ser descritos
como nddulos bem definidos, nédulos mal definidos e opacidade pulmonar intersticial
difusa. Em estagios avancados, as metdstases pulmonares produzem sinais clinicos que

muitas vezes levam o animal a 6bito. (DALECK et al., 1998).

A Citologia Aspirativa por Agulha Fina (CAAF) é um procedimento rédpido,
barato e seguro, muito utilizado dentre os procedimentos diagndsticos na oncologia
veterindria, podendo ser indicada como meio diagnostico diferencial. Segundo Mills
(1984), ndo ha necessidade de se proceder a anestesia do animal, pois a CAAF induz

injuria tecidual minima (DE CAMPOS ZUCCARI et al., 2001).

O éxito da CAAF depende de boas préaticas nas diversas fases de conducdo da
técnica, desde a obten¢do da amostra, da preparacdo da lamina e sua coloracdo, até o
exame citoscopico do material aspirado. Os obsticulos impostos a um ou mais passos
da técnica irdo afetar os resultados que podem ser obtidos com a pratica da CAAF

(HELLMEN e LINDGREN, 1989; DE CAMPOS ZUCCARI et al., 2001).

A maioria dos tumores da cadela é de composicao mista, desta forma a citologia
aspirativa com agulha fina ndo tem sido considerada como técnica diagndstica mais
indicada, havendo necessidade de varios pontos de coleta. Considera-se entdo que a
CAAF ¢ qtil na avaliacdo de linfonodos suspeitos de metédstase e na diferenciacdo entre
estado de inflamacdo, hiperplasias, displasias ou caracterizagcdo maligna da amostra

(SORENMO, 2003). Entre