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1 INTRODUÇÃO

Os neoplasmas são caracterizados como um crescimento descontrolado de células, que

sofrem alterações genéticas e passam a não responder aos mecanismos de controle do ciclo

celular, ou seja, é uma doença genética e a patogênese envolve fatores genéticos e também

fatores  como  condição  ambiental,  exposição  à  radiação  ultravioleta,  uso  de  hormônios

exógenos e exposição à agrotóxicosa agrotóxicos (GARRAWAY; LANDER, 2013).

Os neoplasmas mamários são comuns em cães, principalmente em países em que a

ovariosalpingohisterectomia  (OSH) não  é  realizada  comumente,  como no Brasil,  onde os

casos  podem ultrapassar  50% do total  de  tumores  em cadelas  em virtude  das  flutuações

hormonais (RIBAS et al., 2012; BIONDI, et al., 2014; PEÑA et al., 2014). As fêmeas não

castradas ovulam e liberam hormônios relacionados ao estro, estimulando o epitélio glandular

a apresentar hipertrofia e hiperplasia transitória (CAMPOS; CASSALI; FERREIRA, 2017), e

essa estimulação crônica induz a formação de lesões pré-neoplásicas nestes animais.

 Há  várias  técnicas  para  a  avaliação  de  neoplasmas  mamários  na  rotina  dos

laboratórios de patologia, como a citologia, a histologia e a imuno-histoquímica. Esta última

vem ganhando espaço no cotidiano médico hospitalar e principalmente no campo da pesquisa.

Dentre os marcadores imuno-histoquímicos que avaliam os mecanismos de apoptose celular,

destacando-se o Bax, que é um marcador pró apoptótico, e o Bcl-2 que é um marcador anti-

apoptótico. Há também os receptores hormonais, como o Receptor de estrógeno alfa (ERα) e

o Receptor de progesterona (PR), presentes no tecido mamário neoplásico e normal, que são
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visualizados  com  intensidade  variável  nas  células  neoplásicas,  onde  seus  níveis  são

associados ao comportamento biológico, analisado pela morfologia histopatológica.

O estudo de lesões pré-neoplásicas, em humanos, demonstrou-se de grande relevância

científica, auxiliando na compreensão do comportamento dos diversos neoplasmas mamários,

promovendo melhor abordagem clínica e terapêutica (LI et al., 2014). Resultados preliminares

de  estudos  realizados  no  setor  de  Patologia  Veterinária  da  Superintendência  Unidade

Hospitalar Veterinária (SUHVU) da Universidade Federal da Fronteira Sul (UFFS), Campus

Realeza, mostraram que mais de 90% dos neoplasmas mamários nas cadelas diagnosticadas

eram malignos (dados não publicados), assim, a avaliação de alterações pré neoplásicas pode

contribuir para o entendimento do alto índice de tumores malignos na região.

2 OBJETIVOS

 Avaliar a presença de lesões  pré-neoplásicas em cadelas portadoras de neoplasmas

mamários malignos.

3 METODOLOGIA

As  cadeias  mamárias  analisadas  foram  provenientes  de  excisões  cirúrgicas,

denominadas mastectomias, de animais com neoplasmas mamários, realizadas no Setor de

Clínica Cirúrgica Animal da SUHVU/UFFS Campus Realeza, que foram encaminhadas para

o Setor  de Patologia Veterinária.  As amostras foram fixadas em formol 10%, após foram

clivadas, acondicionas em cassetes plásticos e processadas de acordo com a técnica de rotina

do laboratório segundo Caputo, Gitirana e Manso (2010). Na sequência foram coradas com

hematoxilina  e  eosina,  analisadas  em  microscópio  de  luz  e,  posteriormente  classificas

histologicamente de acordo com Goldschmidt et al (2011). Os dados relacionados à idade,

raça, peso animal, uso ou não de contraceptivos e realização de castração foram obtidas das

fichas que requisição da cada animal.

Após isso o material foi separado e preparado para ser encaminhado ao laboratório de

Patologia da Universidade Estadual Paulista (UNESP),  Campus Botucatu para a realização

das técnicas de imuno-histoquímica. Devido às restrições impostas pela pandemia e ao atraso

na entrega dos reagentes, esta avaliação será realizada nos próximos meses. As lesões pré-

neoplásicas serão avaliadas a partir dos anticorpos RE, RP, BAX e BCl-2.



4 RESULTADOS E DISCUSSÃO

No presente estudos foram analisadas cadeias mamárias de 51 cadelas, uma delas com

duas  cadeias  mamárias,  oriundas  da  técnica  cirúrgica  de  mastectomia.  Das  52  cadeias

mamárias,  40 possuíam as  cinco glândulas  mamárias  (M1,  M2, M3,  M4 e M5),  três  não

possuíam a glândula M1, uma não possuía a M2, duas não possuíam a M3, duas não possuíam

a M4 e quatro não possuíam a M5, totalizando 248 glândulas mamárias.

Para definir as interferências bióticas e abióticas, como idade, predisposição racial, uso

de  contraceptivos  injetáveis  e  intervenções  cirúrgicas  como a  OSH,  foram levantados  os

dados cadastrais de 51 animais atendidos entre os anos de 2016 e 2020 na SUHVU da UFFS,

Campus Realeza – PR e analisados. Com base nos dados coletados, a idade média dos animais

foi de 10 anos, variando de quatro à 17 anos, que pode estar relacionado com esta idade estar

dentro do período senil das cadelas, onde a incidência de tumores mamários é maior devido à

exposição  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  à 35,70 kg. Entre os

51 animais analisados, 52,95% são Sem Raça Definida (SRD), 21,57% são da raça Poodle,

15,68% variam entre Boxer, Labrador, Pinscher e Yorkshire, 7,84% são das raças Cocker,

Lhasa Apso, Pastor alemão e Pastor Belga, e 1,96% não possuía raça informada no cadastro.

Esses resultados são semelhantes aos encontrados em uma pesquisa realizada por Oliveira

Filho et al. (2010), na qual [ também observou-se maior prevalência de neoplasmas mamários

entre os animais Sem Raça Definida e da raça Poodle. Porém esses dados podem variar de

acordo com a  região,  cultura  ou  preferências  por  determinadas  raças  (MALINSKI et  al.,

2020).

Sobre o histórico de uso de contraceptivos exógenos, 43,14% dos animais possuíam

histórico  de  uso,  27,45%  nunca  recebeu  esses  fármacos  e  o  restante  não  possuía  essa

informação no histórico.  Além disso,  66,67% dos animais  não haviam sido submetidos  à

ovariohisterectomia antes da técnica de mastectomia, o que pode contribuir para o número de

casos  de  neoplasmas  mamários,  pois  ocorrem  constantemente  processos  de  ovulação e

liberação  de  hormônios  relacionados  ao  estro,  que  estimulam  o  epitélio  glandular  a

hipertrofiar e formar hiperplasias transitórias, que podem ocasionar a formação de lesões pré-

neoplásicas após determinado tempo (CAMPOS; CASSALI; FERREIRA, 2017).

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

neoplásicas, 45,24% possuía histórico de uso de contraceptivo exógeno e somente 14,28%



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

estão o carcinoma tumor misto (28,77%), seguido do carcinoma tipo complexo (26,03%) e do

carcinoma tubulopapilar (16,44%). As alterações 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 lesões pré-neoplásicas mais frequentes estão a epiteliose (30,55%), a

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

Dessa forma, pode-se afirmar que é de extrema importância se atentar ao aparecimento

de lesões pré-neoplásicas, pois essas lesões intraepiteliais proliferativas não invasivas podem

estar  relacionadas  com  o  aparecimento  de  diversos  carcinomas  mamários  invasivos

(CASSALI, 2014). Sabe-se que no processo de carcinogênese, a modificação celular ocorre

de forma gradativa, iniciando com uma proliferação celular típica, evoluindo para a atípica e

por fim transformando-se em carcinomas não invasivos (WILSON, 2017). Para auxiliar na

pesquisa, também será realizada a técnica de imuno-histoquímica, permitindo compreender a

patogênese  do neoplasma e,  com isso,  contribuir  para o estudo sobre a  doença incluindo

novos tratamentos.

5 CONCLUSÃO

Os animais mais acometidos pelas neoplasias mamárias foram os sem raça definida e

os da raça poodle, sendo a maioria dos neoplasmas mamários malignos e, destes, 69,23%

possuíam pelo menos uma lesão pré-neoplásica, com maior frequência a epiteliose.
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