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1 INTRODUCAO

Os neoplasmas sao caracterizados como um crescimento descontrolado de células, que
sofrem alteragdes genéticas e passam a ndo responder aos mecanismos de controle do ciclo
celular, ou seja, ¢ uma doenga genética e a patogénese envolve fatores genéticos e também
fatores como condigdo ambiental, exposicdo a radiagdo ultravioleta, uso de hormonios

exdgenos e exposicao a agrotoxicosa agrotoxicos (GARRAWAY; LANDER, 2013).

Os neoplasmas mamarios sao comuns em caes, principalmente em paises em que a
ovariosalpingohisterectomia (OSH) ndo ¢ realizada comumente, como no Brasil, onde os
casos podem ultrapassar 50% do total de tumores em cadelas em virtude das flutuagdes
hormonais (RIBAS et al., 2012; BIONDI, et al., 2014; PENA et al., 2014). As fémeas ndo
castradas ovulam e liberam hormonios relacionados ao estro, estimulando o epitélio glandular
a apresentar hipertrofia e hiperplasia transitoria (CAMPOS; CASSALI; FERREIRA, 2017), e

essa estimulagdo cronica induz a formacao de lesdes pré-neoplasicas nestes animais.

Ha vaérias técnicas para a avaliagdo de neoplasmas mamarios na rotina dos
laboratorios de patologia, como a citologia, a histologia e a imuno-histoquimica. Esta ltima
vem ganhando espaco no cotidiano médico hospitalar e principalmente no campo da pesquisa.
Dentre os marcadores imuno-histoquimicos que avaliam os mecanismos de apoptose celular,
destacando-se o Bax, que ¢ um marcador pré apoptotico, e o Bcl-2 que é um marcador anti-
apoptotico. Ha também os receptores hormonais, como o Receptor de estrogeno alfa (ERa) e

o Receptor de progesterona (PR), presentes no tecido mamario neoplésico e normal, que sdo
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visualizados com intensidade varidvel nas células neoplasicas, onde seus niveis sao

associados ao comportamento biolodgico, analisado pela morfologia histopatologica.

O estudo de lesdes pré-neoplasicas, em humanos, demonstrou-se de grande relevancia
cientifica, auxiliando na compreensdo do comportamento dos diversos neoplasmas mamarios,
promovendo melhor abordagem clinica e terapéutica (LI et al., 2014). Resultados preliminares
de estudos realizados no setor de Patologia Veterinaria da Superintendéncia Unidade
Hospitalar Veterinaria (SUHVU) da Universidade Federal da Fronteira Sul (UFFS), Campus
Realeza, mostraram que mais de 90% dos neoplasmas mamarios nas cadelas diagnosticadas
eram malignos (dados nao publicados), assim, a avaliagdo de alteragdes pré neoplasicas pode

contribuir para o entendimento do alto indice de tumores malignos na regiao.

2 OBJETIVOS

Avaliar a presenca de lesdes pré-neoplasicas em cadelas portadoras de neoplasmas

mamarios malignos.

3 METODOLOGIA

As cadeias mamarias analisadas foram provenientes de excisdes cirargicas,
denominadas mastectomias, de animais com neoplasmas mamadrios, realizadas no Setor de
Clinica Cirargica Animal da SUHVU/UFFS Campus Realeza, que foram encaminhadas para
o Setor de Patologia Veterinaria. As amostras foram fixadas em formol 10%, ap6s foram
clivadas, acondicionas em cassetes plasticos e processadas de acordo com a técnica de rotina
do laboratério segundo Caputo, Gitirana e Manso (2010). Na sequéncia foram coradas com
hematoxilina e eosina, analisadas em microscopio de luz e, posteriormente classificas
histologicamente de acordo com Goldschmidt et al (2011). Os dados relacionados a idade,
raga, peso animal, uso ou ndo de contraceptivos e realizagao de castracdo foram obtidas das

fichas que requisi¢cdo da cada animal.

Apos isso o material foi separado e preparado para ser encaminhado ao laboratorio de
Patologia da Universidade Estadual Paulista (UNESP), Campus Botucatu para a realiza¢do
das técnicas de imuno-histoquimica. Devido as restrigdes impostas pela pandemia e ao atraso
na entrega dos reagentes, esta avaliacdo sera realizada nos proximos meses. As lesdes pré-

neoplasicas serao avaliadas a partir dos anticorpos RE, RP, BAX ¢ BCI-2.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

No presente estudos foram analisadas cadeias mamarias de 51 cadelas, uma delas com
duas cadeias mamarias, oriundas da técnica cirurgica de mastectomia. Das 52 cadeias
mamarias, 40 possuiam as cinco glandulas mamarias (M1, M2, M3, M4 e M5), trés nao
possuiam a glandula M1, uma ndo possuia a M2, duas ndo possuiam a M3, duas ndo possuiam

a M4 e quatro nao possuiam a M5, totalizando 248 glandulas mamarias.

Para definir as interferéncias bidticas e abidticas, como idade, predisposi¢do racial, uso
de contraceptivos injetaveis e intervengdes cirtrgicas como a OSH, foram levantados os
dados cadastrais de 51 animais atendidos entre os anos de 2016 ¢ 2020 na SUHVU da UFEFS,
Campus Realeza — PR e analisados. Com base nos dados coletados, a idade média dos animais
foi de 10 anos, variando de quatro a 17 anos, que pode estar relacionado com esta idade estar
dentro do periodo senil das cadelas, onde a incidéncia de tumores mamarios ¢ maior devido a
exposi¢do a diversos fatores ao longo dos anos anteriores, inclusive fatores hormonais e
nutricionais. O peso médio dos animais foi de 10,25 kg, variando de 3,00 a 35,70 kg. Entre os
51 animais analisados, 52,95% sao Sem Raga Definida (SRD), 21,57% sao da raca Poodle,
15,68% variam entre Boxer, Labrador, Pinscher e Yorkshire, 7,84% sao das ragas Cocker,
Lhasa Apso, Pastor alemao e Pastor Belga, e 1,96% ndo possuia raga informada no cadastro.
Esses resultados sdo semelhantes aos encontrados em uma pesquisa realizada por Oliveira
Filho et al. (2010), na qual [ também observou-se maior prevaléncia de neoplasmas mamarios
entre os animais Sem Raca Definida e da raga Poodle. Porém esses dados podem variar de
acordo com a regido, cultura ou preferéncias por determinadas racas (MALINSKI et al.,

2020).

Sobre o historico de uso de contraceptivos exdgenos, 43,14% dos animais possuiam
historico de uso, 27,45% nunca recebeu esses farmacos e o restante ndo possuia essa
informacao no historico. Além disso, 66,67% dos animais nao haviam sido submetidos a
ovariohisterectomia antes da técnica de mastectomia, o que pode contribuir para o nimero de
casos de neoplasmas mamarios, pois ocorrem constantemente processos de ovulacdo e
liberagdo de hormonios relacionados ao estro, que estimulam o epitélio glandular a
hipertrofiar e formar hiperplasias transitorias, que podem ocasionar a formagao de lesdes pré-

neoplasicas apds determinado tempo (CAMPOS; CASSALI; FERREIRA, 2017).

Neste estudo 80,77% dos casos eram malignos e, destes, 69,23% possuiam lesdes pré-

neoplasicas, 45,24% possuia historico de uso de contraceptivo exodgeno e somente 14,28%



RNADA_DE
I JoRY acio cTavTrIe! EVENTO ON-LINE

s mesaaoe
X_A 23 1 26 DE NOVEMBRO G i

haviam passado pela OSH antes da mastectomia. Entre as alteragdes malignas mais frequentes

estdo o carcinoma tumor misto (28,77%), seguido do carcinoma tipo complexo (26,03%) e do
carcinoma tubulopapilar (16,44%). As alteracdes benignas mais comuns foram o adenoma
complexo (25,00%), seguido do adenoma ductal e do tumor misto benigno, ambos com
22,22% cada. Entre as lesdes pré-neoplasicas mais frequentes estdo a epiteliose (30,55%), a

adenose regular (16,66%) e a adenose com atividade secretora (15,27%).

Dessa forma, pode-se afirmar que ¢ de extrema importancia se atentar ao aparecimento
de lesdes pré-neoplasicas, pois essas lesdes intraepiteliais proliferativas ndo invasivas podem
estar relacionadas com o aparecimento de diversos carcinomas mamarios invasivos
(CASSALLI, 2014). Sabe-se que no processo de carcinogénese, a modificacdo celular ocorre
de forma gradativa, iniciando com uma proliferagdo celular tipica, evoluindo para a atipica e
por fim transformando-se em carcinomas ndo invasivos (WILSON, 2017). Para auxiliar na
pesquisa, também sera realizada a técnica de imuno-histoquimica, permitindo compreender a
patogénese do neoplasma e, com isso, contribuir para o estudo sobre a doenca incluindo

novos tratamentos.

5 CONCLUSAO

Os animais mais acometidos pelas neoplasias mamarias foram os sem raca definida e
os da raga poodle, sendo a maioria dos neoplasmas mamarios malignos e, destes, 69,23%

possuiam pelo menos uma lesdo pré-neopléasica, com maior frequéncia a epiteliose.
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