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Resumo

O presente relatorio retrata seis meses de vérias aprendizagens durante o estagio
curricular no Hospital Veterinario do Porto (HVP), desde 18 de outubro de 2021 a 29 de
abril de 2022. Realizado no contexto da conclusédo do Mestrado Integrado em Medicina
Veterinaria da Universidade de Evora, estando segmentado em duas partes.

Inicialmente € apresentada uma analise estatistica da casuistica observada pela autora, a
segunda parte inclui uma monografia sobre “Tumor Mamario em Gatas”, seguindo-Se a
descricdo e discussdo de um caso clinico.

A oncologia é uma area da veterinaria que tem presenciado diversos desenvolvimentos
nos ultimos anos. Os tumores mamarios sdo das neoplasias mais comuns nos animais de
companhia e nas gatas representam 17% dos casos, tendo a grande maioria um
comportamento biologicamente maligno.

Assim é importante, obter um melhor conhecimento da doenga devido ao seu impacto na

salde e bem-estar animal.

Palavras-chave: Tumor mamario, oncologia, gata, estadiamento e cirurgia.



Feline Mammary Tumours
Abstract

This report depicts six months of learning during the curricular internship at Hospital
Veterinario do Porto (HVP) from October 18, 2021 to April 29, 2022.

Carried out in the context of the conclusion of the Integrated Master in Veterinary
Medicine at the University of Evora, being divided into two parts.

Initially, a statistical analysis of the series observed by the author is presented, the second
part includes a monograph on “Mammary Tumor in Cats”, followed by the description
and discussion of a clinical case.

Oncology is an area of veterinary medicine that has witnessed several developments in
recent years. Mammary tumors are one of the most common neoplasms in companion
animals and among the tumors in cats, 17% fall on mammary tumors, the vast majority
having a biologically malignant behavior.

Thus, it is important to obtain a better understanding of the disease due to its impact on

animal health and welfare.

Keywords: Mammary tumor, oncology, cat, staging and surgery.
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Introducéo

O relatorio de estagio aqui apresentado foi redigido como parte integrante do
Mestrado Integrado em Medicina Veterinaria da Universidade de Evora, sob a orientagéo
interna do Professor Doutor David Ferreira e orientacdo externa do Professor Doutor
Gongalo Petrucci. Tendo como objetivo descrever as inimeras atividades acompanhadas
e efetuadas no decorrer do estagio curricular.

O Hospital Veterinario do Porto (HVP), foi o local onde o estagio foi realizado
desde o dia 18 de outubro de 2021 a 29 de abril de 2022.

A realizacdo do estagio permitiu a aquisi¢do de novas competéncias, a obtencdo de
uma realidade mais nitida do que é a pratica hospitalar e possibilitou o aperfeicoamento
de conhecimentos teoricos e praticos. Tendo a autora referido, ter ganho importantes
valores pessoais e profissionais ap6s todo o excelente trabalho desenvolvido em equipa.

Dividido em duas partes distintas, o relatorio possui uma primeira parte debrucada
sobre a descricdo da casuistica - com tratamento estatistico dos casos assistidos e as
tarefas realizadas, organizados pelas respetivas areas. A segunda parte remete para a
monografia, uma revisao bibliografica do tema selecionado pela autora “Tumor Mamario
em Gatas” e exposigdo de um caso clinico observado no decorrer do estagio.

Por Gltimo, é feita uma discussdo alicercada a todos os conhecimentos adquiridos e

aprofundados apos estudo e analise do tema escolhido.



| — Relatorio da Casuistica

1. Hospital Veterinario do Porto (HVP)

O HVP foi fundado em 1998, pertence ao OneVet Group que se configura num
agregado de varias clinicas e hospitais veterindrios de referéncia a nivel nacional.
Formado por um vasto corpo clinico, com cerca de 27 funcionarios, compreendendo
médicos veterinarios, enfermeiros veterinarios, auxiliares e outros funcionarios. Cuidam
da saude e do bem-estar animal durante 24 horas por dia, 7 dias por semana varios
profissionais multidisciplinares que possuem elevados conhecimentos cientificos e
formacdo de exceléncia nas diversas areas da veterinaria, como por exemplo: anestesia,
cardiologia, cirurgia, comportamento, dermatologia, endocrinologia, gastroenterologia,
imagiologia, medicina interna, nefrologia, neurologia, nutricdo, oftalmologia, oncologia,
ortopedia, reproducdo e obstetricia. Apostam na medicina preventiva para melhorar e
prolongar a vida de cada animal.

Devido a vasta rede, existe 0 acesso a meios de diagnostico e a tratamentos mais
avancados. Toda a informacdo clinica do paciente permanece num sistema comum a todas
as unidades permitindo assim, avaliacGes de diferentes clinicos através das distintas
especialidades mantendo sempre o historial do animal atualizado.

Para a estagiaria foi uma mais valia estar no HVP, devido a ampla diversidade de
casos diarios observados o que possibilitou uma melhoria nos seus conhecimentos
tedricos e préaticos.

No seu interior, o hospital é constituido por uma rececdo, sala de espera, quatro
consultdrios (em que um deles é especialmente para os felinos), dois internamentos (um
para cées e outro para gatos), uma unidade de doengas infeciosas e a unidade de cuidados
intensivos. Composto ainda por uma sala de radiologia, ecografia e eletrocardiografia,
TAC, laboratdrio, farmécia, banco de sangue, sala de quimioterapia, salas de formacéo e
hotel canino e felino. Cirurgicamente existem duas salas de cirurgia, uma de cirurgia de
minima invasdo, sala pré-cirurgica, a de esterilizagdo e zonas com equipamentos para

cirurgia.



2. Atividades Desenvolvidas no estagio

Os horarios elaborados para os nove estagiarios colocavam estes, rotativamente e
semanalmente nas diversas areas hospitalares. Havendo assim, uma semana de cirurgia,
uma de anestesiologia, seguidamente trés semanas de internamento e trés de consultas,
finalizando com uma semana de cardiologia. Em termos de carga horaria havia o turno
da manha das 9h as 17h, turno da tarde das 13h as 21h e o turno da noite 21h as 9h. Nos
fins-de-semana era praticado o servigo de urgéncia, com turnos das 9h as 21h.

Na semana de cirurgia o papel da estagiaria remitia para o auxilio na preparagdo
pré-cirurgica, no procedimento cirdrgico e monitorizar o animal pds-cirurgia. Quando em
anestesiologia tratava-se de auxiliar o médico anestesista na preparacdo anestésica pré-,
durante e pOs-cirurgia e na monotorizacao do paciente ao longo do procedimento.

Durante as semanas de internamento era da competéncia da estagiaria o auxilio e
realizacdo do exame de estado fisico geral a cada animal internado, tendo de reportar
possiveis alteracGes para uma discussao e avaliacdo do caso. Cada animal possuia a sua
ficha de internamento individual que era diariamente atualizada sendo da
responsabilidade da finalista a atualizacdo dos dados diarios de cada paciente (exame
fisico, exames complementares realizados, mudancas na medicacdo, resultados de
exames) no sistema informatico.

Quando destacada para consultas a autora, pdde assistir e auxiliar os médicos nas
mais diversas areas, fortalecer conhecimentos, tirar dividas e compreender novos
conceitos da pratica clinica com o apoio e partilha de informag&o por parte do médico.

Em cardiologia era possibilitado a estagiaria acompanhar o diretor clinico em todos
os procedimentos de avaliacdo cardiaca (como por exemplo: ecocardiografia, colocagédo
de Holter), consultas e cirurgias. Todos os dias, durante a passagem de turnos era
realizada a passagem de casos clinicos na qual os estagiarios assistiam atentamente, sendo
que a autora refere ter sido uma mais valia pois possibilitava a aquisi¢éo e consolidagéo
de mais conhecimentos, com uma melhor compreensdo de praticas escolhidas/efetuadas
em cada caso clinico.

Os dados da casuistica foram agrupados consoante a area clinica (medicina

preventiva, clinica médica ou clinica cirurgica).



Organizada por tabelas, a informagdo encontra-se representada por frequéncia
absoluta por espécie (Fip), a frequéncia absoluta do procedimento ou patologia (Fi),
frequéncia relativa em percentagem (Fr (%)) e nimero total de casos acompanhados.

Neste estudo casuistico, os valores tabelados registam as afecdes, procedimentos
observados e executados em cada animal. Sendo que, o mesmo animal pode ser
contabilizado mais do que uma vez (consoante a histdria clinica animal e afecBes

concomitantes que podera exibir).

3. Distribuicdo da casuistica pelas espécies animais contempladas

A distribuicdo casuistica abrange as espécies canina (Canis lupus familiaris) e
felina (Felis catus). O gréfico 1, representa a distribuicdo por espécie animal, com um
total de 909 animais acompanhados no decorrer do estagio curricular. Onde é
demonstrado um predominio relativo a espécie canina, com 533 casos (Fr%=59%),

comparativamente aos felinos com 376 casos (Fr%=41%) observados.

Distribuicdo da casuistica por espécie

@ Cées m Gatos

Gréfico 1 — Representagdo gréfica da distribuicdo dos 909 casos acompanhados por

espécie animal, expresso em frequéncia relativa (%).



4. Distribuicdo da casuistica por area clinica

Relativamente a casuistica por area clinica é feita uma divisdo, expressa na tabela
1, pelas trés maiores areas clinicas. Em que aquela que teve maior incidéncia foi a area
clinica médica (73,6%), seguida da area de clinica cirargica (14,4%) e por ultimo a
medicina preventiva (12,0%). A espécie com mais prevaléncia, em geral das areas clinicas
foi a canina. N&o deve ser esquecido que estes valores acabam por ser influenciados pelos

horéarios rotativos e pelas semanas a que a estagiarias estava escalada.

Tabela 1 — Divisdo da casuistica observada pelas trés areas principais (frequéncia relativa a

espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr
(%)), n =909.

Area Clinica Cao (Fip) Gato (Fip) Fi
Clinica Cirargica 84 47 131 14,4
Clinica Médica 379 290 669 73,6
Medicina Preventiva 70 39 109 12,0
Total 533 376 909 100

4.1.Medicina Preventiva

O HVP apresenta uma elevada casuistica no que toca as consultas de especialidade,
estando os casos de medicina preventiva contemplados em contexto de consulta. A
medicina preventiva torna-se fundamental na prevencdo e detecdo precoce de doencas
mais comuns nos animais e atraveés das consultas, o meédico veterinario tem a
oportunidade de instruir e esclarecer davidas que os tutores possam possuir. Na tabela 2,
observa-se a distribuicdo das varias praticas executadas sendo as mais frequentemente
realizadas a vacinacdo (49,5%), desparasitacdo (35,8%) e a identificacdo eletronica
(14,7%).



Tabela 2 — Representacdo dos procedimentos constatados no contexto da Medicina Preventiva,

expressa em frequéncia absoluta por espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa
(Fr (%), n=109).

Medicina Preventiva Céo (Fip) Gato (Fip)
Desparasitacao 24 15 39 35,8
Identificacdo Eletronica 16 0 16 14,7
Vacinacao 30 24 54 49,5
Total 70 39 109 100

4.2 Clinica Médica

Representa uma area com grande impacto na casuistica pelo facto de abranger todas
as escalas de rotacdo, tendo sido acompanhados 669 casos no total. Trata-se de uma area
que representa as afecBes diagnosticadas ao longo do estagio curricular, estando dividida
por 16 especialidades da medicina interna. No caso das consultas, por vezes era necessario
0 animal ser encaminhado para o internamento para um melhor diagnostico e tratamento
médico por meio de exames complementares. Em outros casos, no internamento o animal
podia ser diagnosticado com mais de um tipo de afecdo. A tabela 3, demonstra que dentro
desta area a gastroenterologia e glandulas anexas foi a que teve maior peso (15,1%),

seguida da hematologia (12,7%).

Tabela 3 — As diferentes areas da Clinica Médica observadas em estagio (frequéncia relativa a

espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr
(%)), n=669).

Area Médica Canideos Felideos

Cardiologia 23 15 38 5,7
Dermatologia 32 5 37 55
Doencas do Sistema Respiratério 13 9 22 3,3
Doengas infeciosas e parasitarias 13 32 45 6,7
Endocrinologia 6 10 16 2,4
Gastroenterologia e Glandulas 54 47 101 15,1
Glneco!o_gla, andrologia e 16 1 17 25
obstetricia

Hematologia 46 39 85 12,7



Nefrologia e Urologia 25 59 84 12,6

Neurologia 18 9 27 4,0
Odontoestomatologia 10 9 19 2,9
Oftalmologia 27 10 37 55
Oncologia 46 21 67 10,0
Otorrinolaringologia 14 5 19 2,8
Sistema musculo-esquelético 34 17 51 7,6
Toxicologia 2 2 4 0,6
Total 379 290 669 100

4.2.1. Cardiologia

Na area da clinica médica, a especialidade de cardiologia representa 38 casos, a
qual recai sobre as afecdes do coracéo e sistema cardiovascular. Sendo que o HVP fornece
servicos de consulta, diagndstico, tratamento médico e cirdrgico e cuidados intensivos
para animais com doencas cardiovasculares, representa assim um local de eleicdo para
esta area clinica. Conforme a representacdo da tabela 4, a afecdo mais frequente em caes

é a doenca degenerativa valvular e nos gatos é a cardiomiopatia hipertréfica (CMH).

Tabela 4 - Distribuicdo da casuistica observada na &rea de cardiologia (frequéncia

relativa a espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr (%)), n=38).

Cardiologia Cdo (Fip) Gato (Fip)  Fi Fro |
Cardiomiopatia dilatada (CMD) 4 2 6 15,8
Cardiomiopatia hipertréfica (CMH) 0 8 8 21,1
Doenga degenerativa valvular 6 0 6 15,8
Derrame pericardico 2 4 6 15,8
Estenose da valvula pulmonar 1 0 1 2,6
Estenose sub-adrtica 1 0 1 2,6
Insuficiéncia tricuspide 0 1 1 2,6
Insuficiéncia cardiaca congestiva 2 0 2 5,3
Insuficiéncia mitral 3 0 3 79
Persisténcia do ducto arterioso 4 0 4 10,5
Total 23 15 38 100



4.2.2. Dermatologia

Esta especialidade foi maioritariamente acompanhada com a Doutora Diana
Ferreira, especialista europeia em dermatologia veterinaria, creditada pelo Colégio
Europeu de Dermatologia Veterinaria (ECVD) e que retrata 5,5% da area da clinica
médica assistida. Pelo facto de a médica veterinéria trabalhar para o Onevet Group e ndo
exclusivamente no HVP e devido as rotacGes estabelecidas no horario da estagiaria nem
sempre foi possivel coincidir os horarios para assistir as consultas desta especialidade.
Atraveés da tabela 5, nota-se que as afe¢fes mais recorrentes remetem para a dermatite
alérgica atopica (21,6%), dermatite alérgica a picada da pulga (18,9%) e abcessos
subcutaneos (18,9%).

Tabela 5 - Distribuicdo da casuistica observada na &rea de dermatologia (frequéncia
relativa a espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr (%)), n=37).

. . Céo Gato Fi Fr
Dermatologia Tipo

(Fip)  (Fip) (%)

Abcessos subcutaneos 4 3 7 18,9
Complexo granuloma 0 2 2 5,4
Atopia 8 0 8 21,6

Dermatite alérgica . DAF.)P. . ! 0 ! 18,9
Hipersensibilidade 4 0 4 10,8

Por contacto 3 0 3 8,1

Eritema Generalizado 3 0 3 8,1
Hiperpigmentagéo 1 0 1 2,7
) . Fistula perineal 1 0 1 2,7
Piodermatite profunda Furunculose 1 0 1 27
Total 32 5 37 100

4.2.3. Doengas infeciosas e parasitarias

Ao longo do estagio curricular, em termos de infeciologia e parasitologia foram
seguidos 45 casos no total (tabela 6), o que corresponde a 6,7% da clinica médica. Nos
gatos, o calicivirus foi a afecdo mais observadas (22,2%), nos cdes a parvovirose foi a
doenca mais notada (13,3%). Em termos de sinais clinicos os pacientes, em muitos casos

detinham de um mau estado geral, caquéticos, fraqueza generalizada e anemia marcada.



Tabela 6 - Distribuicdo da casuistica observada na area de doencas infeciosas e
parasitarias (frequéncia relativa a espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia
relativa (Fr (%)), n=45).

Infeciologia e Parasitologia  Céo (Fip)  Gato (Fip) Fi Fr ‘
Babesiose 1 0 1 2,2
Calicivirus Felino (FCV) 0 10 10 22,2
Coriza 0 4 4 9,0
Esgana 2 0 2 4.4
Imunodeficiéncia Felina 0 5 5 11,1
Leishmaniose 2 0 0 4.4
Leucemia Felina 0 4 4 9,0
Micoplasma 0 1 1 2,2
Panleucopénia 0 4 4 9,0
Parvovirose 6 0 6 13,3
Peritonite infeciosa felina
(PIF) 0 3 3 6,6
Rln_otraquelte infeciosa 0 4.4
canina
Toxoplasmose 0 1 0 2,2
Total 13 32 45 100

4.2.4. Endocrinologia e Doencas Metabdlicas

A endocrinologia, representa a area que se dedica ao estudo e tratamento de
disfungdes das glandulas enddcrinas. Com um total de 16 casos observados no HVP

(tabela 7), com frequéncia relativa de 2,4% da clinica médica.

Tabela 7 — Distribui¢do da casuistica referente a especialidade de endocrinologia por entidade

clinica e espécie animal. (frequéncia relativa a espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia
relativa (Fr (%)), n=16).

Endocrinologia Caéo (Fip) Gato (Fip)
Cetoacidose diabética 1 0 1 6,3
Diabetes mellitus 2 5 7 43,7
Hiperadrenocorticismo 2 0 2 12,5
Hipertiroidismo 0 4 4 25,0
Hipotiroidismo 1 1 2 12,5
Total 6 10 16 100



4.2.5. Gastroenterologia e Glandulas Anexas

A gastroenterologia estuda e dedica-se ao tratamento de doencas do trato digestivo,
bem como dos érgdos e glandulas anexas como o figado, pancreas, vesicula biliar e vias
biliares. Um dos motivos mais comuns para a procura de assisténcia médico-veterinaria
sdo as alteracdes do trato gastrointestinal, o que se confirmou no decorrer do estagio sendo
que esta area teve um total de 101 casos (tabela 8), correspondente a 15,1% da area

clinica.

Tabela 8 - Distribuicdo da casuistica referente a area de gastroenterologia e glandulas

anexas por entidade clinica e espécie. (frequéncia relativa a espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi)

e frequéncia relativa (Fr (%)), n=101).

Gastroenterologia e Tipo Co (Fip) Gato (Fip)
Glandulas Anexas

Colelitiase 0 8 8 7,9

Dilatacéo e Torc¢ao 3 0 3 3,0

gastrica

Doenca 2 6 8 7,9

inflamatoria

intestinal

Fecaloma 1 3 4 3,9

Aguda 10 4 14 13,8

inespecifica

Gastroenterite Hemorragica 5 0 5 5,0
Indiscricéo 4 2 6 59
alimentar

Ileus por corpo 9 2 11 10,9

estranho instestinal

Lipidose hepatica 1 5 6 59

Megaeso6fago 1 0 1 1,0

Mucocele biliar 3 0 3 3,0

Pancreatite 9 12 21 20,8

Shunt Extra- 4 0 4 3,9

Portossistémico hepatico

Triadite 0 5 5 5,0

Ulceracgéo gastrica 2 0 2 2,0

por AINE

Total 54 47 101 100
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4.2.6. Ginecologia, andrologia e obstetricia

Neste campo obteve-se um total de 17 animais, na sua maioria da espécie canina e
representam 2,5% da area de clinica médica. Estando as afecGes apresentadas na tabela

9, sendo a pidometra como maior incidéncia (29,4%).

Tabela 9 - Distribuicdo da casuistica observada na area de ginecologia, andrologia e

obstetricia. (frequéncia relativa a espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr
(%)), n=17).

Ginecologia, andrologia e Céo (Fip) Gato (Fip)
obstetricia
Aborto 0 1 1 5,8
Criptorquidismo 3 0 3 17,6
Hiperplasia prostatica benigna 3 0 3 17,6
Hiperplasia testicular 2 0 2 11,7
Pidbmetra 5 0 5 29,4
Quistos Prostaticos 3 0 3 17,6
Total 16 1 17 100

4.2.7. Hematologia e Imunologia

A hemotologia representa o estudo e tratamento de doengas do sangue e imunologia
foca-se nas doengas do sistema imunitéario. Na tabela 10, vemos que foram acompanhados

um total de 85 casos.

Tabela 10 - Distribuicdo da casuistica observada na &rea de hematologia (frequéncia

relativa a espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr (%)), n=85).

Hematologia e Imunologia Céo (Fip) ~ Gato (Fip)
Anemia Hemolitica imunomediada 3 4 7 8,2
Anemia Secundaria a hemorragia 9 3 12 14,1
Trombocitopénia Imunomediada 34 31 65 76,5
Tromboembolismo 0 1 1 1,2
Total 46 39 85 100
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4.2.8. Nefrologia e Urologia

Especialidades que se dedicam ao estudo e tratamento das doencas que afetam os
rins e trato urinario. Sendo uma area muito observada no decorrer do estagio curricular,

com um total de 84 casos (tabela 11).

Tabela 11 - Distribuicdo da casuistica observada na area de nefrologia e urologia (frequéncia
relativa a espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr
(%)), n=84).

Nefrologia e Urologia Tipo Cao (Fi Gato (Fi Fi Fr
Cistite idiopatica 0 2 2 2,4
Doenga trato urinario 0 3 3 3,5
felino
Incontinéncia urinaria 4 1 5 59
Infecéo do trato 1 4 5 59
urinario

L Aguda 1 1 2 2,4

Insuficiéncia renal Crénica 15 26 41 488
Obstrucéo uretral 0 8 8 9,5
Pielonefrite Aguda 0 4 4 4,8

Renal 3 5 8 9,5

Urolitiase Ureteral 0 1 1 1,2

Uretral 0 1 1 1,2
Vesical 1 3 4 4.8
Total 25 59 84 100

4.2.9. Neurologia

Na area de neurologia foram observados um total de 27 casos clinicos (tabela 12).
E uma érea que se dedica ao estudo, diagnostico e terapéutica de patologias que afetam
todo o sistema nervoso. Em consulta dessa especialidade devem ser realizados exames de
estado geral, ortopédico e neurolégico com o intuito de detetar alteragdes e localizar a
origem. As convulsdes pontuais foram a afecdo com maior nimero de casos observados
(Fr=33,3%).

12



Tabela 12 - Distribuicdo da casuistica observada na area de neurologia (frequéncia

relativa a espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr (%), n=27).
Céo (Fip)

Neurologia Tipo
Convulsdes pontuais
Epilepsia

Herniagéo do disco Cervical

intervertebral

Meningite arterite
responsiva a
corticosterdides
Sindrome da cauda
equina

Sindrome vestibular
Sindrome de Horner
Total

4.2.10. Odontoestomatologia

Toracolombar

5

3
2
4

Gato (Fip) Fi Fr (%) |

o S O N DA

O N - O

9

5
2
4

33,3
18,5

7,4
14,9

3,7

3,7

11,1
7,4
100

Representa um campo onde ¢é feito o estudo e tratamento de afecBes dos dentes e

boca. Abrangeu, em termos de area clinica médica cerca de 2,9 %, sendo a patologia mais

presente em caes e gatos a doenca periodontal com 68,4% casos (tabela 13).

Tabela 13 - Casuistica observada em odontoestomatologia (frequéncia relativa a espécie (Fip),

frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr (%)), n=19.

Odontoestomatologia
Doenga Periodontal
Estomatite
Gengivite
Sialocele
Total

Céo (Fip)
8
0
1
1
10

Gato (Fip) Fi  Fr(%) |

© O N N ol

13
2
3
1

19

68,4
10,5
15,8
53

100
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4.2.11. Oftalmologia

No decorrer do estagio apresentaram-se no HVP um total de 37 casos de
oftalmologia (tabela 14). Sendo esta uma especialidade médica que se dedica ao estudo e
tratamento de doencas oculares. Caracteriza-se por uma &rea que utiliza alguns dos
seguintes exames complementares para um melhor diagnostico, como por exemplo: a
medicdo da pressdo intraocular, o teste de fluoresceina, o teste de schirmer, a

oftalmoscopia e a biomicroscopia.

Tabela 14 - Distribuicho da casuistica observada na é&rea da oftalmologia
(frequéncia relativa & espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr
(%), n=37).

Oftalmologia Céo (Fip) Gato (Fip) Fi Fro |
Catarata 6 1 7 19,0
Conjuntivite 4 3 7 19,0
Deslocamento retina 1 0 1 2,7
Entrépion 1 0 1 2,7
Glaucoma 3 3 6 16,2
Obstrucao do canal lacrimal 0 1 1 2,7
Queratoconjuntivite seca 3 0 3 8,1
Protrusao da 32 palpebra 2 0 2 54
Ulcera corneana 3 1 4 10,8
Uveite 4 1 5 13,5
Total 27 10 37 100

4.2.12. Oncologia

A oncologia dedica-se ao diagnostico, tratamento e vigilancia da doenca
oncologica. Sendo que a qualidade de vida do doente oncologico 0 mais importante.
Foram observados um total de 67 casos clinicos (tabela 15). A afecdo mais frequente em

cdes remeteu para 0 mastocitoma e em gatos foi o carcinoma mamario.
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Tabela 15 - Distribuicdo da casuistica observada na area de oncologia (frequéncia

relativa a espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr (%), n= 67).

Oncologia Tipo Céo (Fip) Gato (Fip) Fi Fr
Adenocarcinoma Nasal 0 1 1 1,5
Células escamosas 2 2 4 6,0
Mamario 4 8 12 179
Prostatico 1 0 1 1,5
Carcinoma Células de 1 1 2 3,0
transicao
Intestinal 1 0 1 1,5
Hepatocelular 2 0 2 3,0
Hemangiossarcoma 6 0 6 9,0
Histiocitoma 1 0 1 1,5
Insulinoma 2 0 2 3,0
Linfoma 6 5 11 164
Lipoma 4 3 7 10,4
Mastocitoma 7 0 7 10,4
Osteossarcoma 3 0 3 4.4
Sarcoma tecidos 4 0 4 6,0
moles
Sertolinoma 0 1 1,5
Tumor . Tipo indefinido 1 1 2 30
intracraniano
Total 46 21 67 100

4.2.13. Otorrinolaringologia

Abrange o estudo, diagnéstico e tratamento de patologias relacionadas com o
ouvido, nariz, seios paranasais, faringe, laringe, cabeca e pescoco. Corresponde a 2,8 %
da totalidade da &rea da clinica médica. Através da tabela 16, vé-se que a afe¢cdo mais

frequente em gatos recai sobre pdlipo auricular e em cées, a otite externa.
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Tabela 16 - Distribuicdo da casuistica observada na area de otorrinolaringologia
(frequéncia relativa & espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr
(%)), n=19).

Otorrrinolaringologia Céo (Fip) Gato (Fip) Fi Fr (%)
Otohematoma 3 1 4 21,0
Otite externa 7 0 7 36,8
Otite média 4 1 5 26,3
Po6lipo nasofaringeo 0 1 1 5,3
Po6lipo auricular 0 2 2 10,6
Total 14 5 19 100

4.2.14. Doencas do Sistema Respiratdrio

Especialidade que estuda e trata as doencas do trato respiratorio, sendo abordadas
afecOes pertencentes a traqueia, brénquios, pulmades e pleura, ou seja, ao trato respiratorio
inferior. Doengas muitas vezes associadas a sinais clinicos, como: dispneia, intolerancia
ao exercicio, prostracdo e espirros reversos. Durante o estagio foram visualizados 22

casos (tabela 17).

Tabela 17 - Distribuicdo da casuistica observada na é&rea de pneumologia
(frequéncia relativa & espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr
(%)), n=22).

Pneumologia Céo (Fip) Gato (Fip) Fi Fr |

Asma felina 0 3 3 13,6
Colapso da traqueia 2 0 2 9,0
Contusao pulmonar 3 2 5 22,7
Estenose da artéria 1 0 1 46
pulmonar

Pneumonia 1 2 3 13,6
Pneumotdrax traumatico 0 1 1 4,6
Quilotoérax idiopatico 0 1 1 4,6
Sindrome resp. braquicéfalo 6 0 6 27,2
Total 13 9 2 100
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4.2.15. Sistema musculo-esquelético

Nesta especialidade a casuistica foi superior na espécie canina, com 34 casos
comparativamente a espécie dos felinos, com 17 animais (tabela 18). A claudicacdo sem
causa determinada foi a patologia mais observada nos cées, enquanto que nos gatos foi a

fratura do fémur.

Tabela 18 - Distribuichio da casuistica observada na &rea de pneumologia

(frequéncia relativa & espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr
(%)), n=51).

Sistema musculo-

esquelético
Artrite Séptica 4 2 6 11,8
Claudlc_:ac;ao sem causa 5 1 5 118
determinada

Discoespondilite 2 0 2 3,9
Displasia Coxofemoral 3 0 3 5,9
Fémur 2 4 6 11,8
Mandibula 1 3 4 7,8
Radio/Ulna 2 2 4 7.8
Fratura Pélvica 1 1 2 3,9
Tibia/Fibula 2 2 4 7.8
Falanges 1 1 2 3,9
Umero 1 1 2 3,9
Cotovelo 1 0 1 2,0
Luxacao Fémur 1 0 1 2,0
Patela 2 0 2 3,9
Osteocondrite dissecante 1 0 1 2,0
Panosteite 2 0 2 3,9
Rotura RN 3 0 3 5,9

cruzados
Total 34 17 51 100

4.2.16. Toxicologia

A toxicologia é uma area que se dedica ao estudo e tratamento de sinais clinicos
provocados por substancias quimicas. No decorrer do estagio foram acompanhados 4

pacientes sujeitos a intoxicacoes (tabela 19).
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Tabela 19 - Distribuicdio da casuistica observada na 4rea de pneumologia
(frequéncia relativa & espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr
(%)), n=4).

Toxicologia Céo (Fip) Gato (Fip) Fi Fr
Dicumarinicos 2 0 2 50
Permetrina 0 2 2 50
Total 2 2 4 100

4.3.Clinica Cirurgica

Estando dividida em quatro areas, a estagiaria acompanhou e auxiliou em 131 casos
clinicos. Os casos registados foram os efetuados nas semanas onde a autora estava
destacada para a cirurgia, conforme a rotagdo dos horarios. No decorrer dessas semanas
desempenhou diversas fungdes tais como, a preparacdo pré-cirirgica do animal,
nomeadamente analises sanguineas, colocacdo de cateter venoso, calculos e
administracdo da pré-medicacdo, tricotomia e assepsia. Bem como, célculo e
administracdo de farmacos pds-cirargicos e ainda de emergéncias. A autora obteve a
possibilidade de executar o papel de ajudante de cirurgido, circulante e ainda, auxiliar o
médico anestesista no decorrer das varias cirurgias efetuadas (tabela 20). Dentro desta
area as mais frequentes foram cirurgia tecidos moles (69,5%) e cirurgia ortopédica e
traumatica (19,8%).

Tabela 20 - Distribuicdo da casuistica observada nas diferentes areas da clinica
cirargica (frequéncia relativa a espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia
relativa (Fr (%)), n=131).

Cirurgia Céo (Fip) Gato (Fip) Fi Fr (%)
Tecidos Moles 53 38 91 69,5
Odontologia 6 3 9 6,9
Oftalmologia 4 1 5 3,8
Ortopedia 21 5 26 19,8
Total 84 47 131 100
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4.3.1. Cirurgia de Tecidos Moles

Através da tabela 21 é possivel verificar que dentro da cirurgia de tecidos moles a

ovariohisterectomia tem maior destaque (31,0%), seguida da orquiectomia (16,0%).

Tabela 21 - Distribuicdo da casuistica observada na area da cirurgia de tecidos moles
(frequéncia relativa & espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr
(%)), n=91).

Cirurgia de Tecidos Moles Céo (Fip) Gato (Fip)

Balanopostite traumatica 1 0 1 1,1
Bypass subcutaneo ureteral (SUB) 0 1 1 1,1
Cistotomia 2 1 3 3,3
Enterectomia 4 2 6 7,0
Esplenectomia 3 0 3 3,3
Gastrotomia 2 0 2 2,2
Herniorrafia peritoneopericardica 1 0 1 1,1
LaceracOes cutaneas 2 3 5 6,0
Lobectomia parcial de pulméo 1 0 1 1,1
Mastectomia 1 6 7 8,0
Nodulectomia 8 2 10 11,0
Limpeza cirurgica de abcesso 1 2 3 3,3
Orquiectomia 6 8 14 16,0
Ovariohisterectomia 15 13 28 31,0
Estafilectomia em folha dobrada — 2 0 2 2,2
resolucdo sindrome braquicéfalo

Torcéo Bago 1 0 1 1,1
Total 53 38 91 100
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4.3.2. Odontologia

A cirurgia odontoldgica tem uma incidéncia de 6,9 % da area da clinica cirurgica.
Neste campo s6 foram realizados dois procedimentos, sendo que a destartarizacao

(Fr=55,6%) teve maior prevaléncia (tabela 22).

Tabela 22 - Distribuicdo da casuistica observada na &rea da cirurgia odontolégica
(frequéncia relativa & espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr
(%)), n=9).

Odontologia Cao (Fi Gato (Fi Fi Fr (%
Destartarizacao 4 1 5 55,6
Exodontia 2 2 4 44 4
Total 6 3 9 100

4.3.3. Cirurgia de Oftalmoldgica

Nesta area houve um total de 5 intervencdes cirargicas (tabela 23). Sendo a espécie

canina a que obteve mais intervencdes oftalmoldgicas cirurgicas.

Tabela 23 - Distribuicdo da casuistica observada na area da cirurgia oftalmoldgica

(frequéncia relativa a espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr
(%)), n=5).

Fi
Enxerto da 3%palpebra 0 1 1 20
Enucleacédo 1 0 1 20
Queratotomia 1 0 1 20
Facoemulsificacdo 1 0 1 20
Resolucgéo de entropion 1 0 1 20
Total 4 1 5 100
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4.3.4. Cirurgia de Ortopédica

Em termos de cirurgia ortopédica foram observados 26 procedimentos cirdrgicos,

como consta na tabela 24.

Tabela 24 - Distribuicdo da casuistica observada na &rea da cirurgia ortopédica
frequéncia relativa a espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa (Fr
(%)), n=26).

Cirurgia Ortopédica

Membro
Amputacio An_ter.ior 1 0 1 3,8
Direito
Digito 1 0 1 3,8
Hemilaminectomia 3 0 3 11,5
Osteotomia de nivelamento
da meseta tibial (TPLO) 2 g . o
Radio/ulna 0 1 1 3,8
Osteossintese de fratura Fémur 2 2 4 15,4
Umero 1 0 1 3,8
Remoga_o de implantes 3 0 3 115
ortopédicos
Ostgtomla da cabeca e colo 2 9 4 15.4
do fémur
Luxacao
medial da 1 0 1 3,8
patela
Luxacéo
Resolucéo de coxofemoral . g . e
Rotura de
ligamento 3 0 3 115
cruzado
cranial
Total 21 5 26 100
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5. Procedimentos Médicos

Descricdo de alguns dos procedimentos acompanhados pela estagidria no decorrer
do estagio curricular (tabela 25). Sendo que o procedimento mais realizado foi a
cistocentese (24,4%).

Tabela 25 - Divisdo da casuistica dos procedimentos, expressa em frequéncia absoluta por

espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia relativa em percentagem (Fr (%), n=135).

Procedimentos Médicos Céo (Fi

Abdominocentese 4 0 4 3,0
Algaliacéo 3 6 9 6,6
Cistocentese 19 14 33 24,4
Coleta de I|c_1u_|do 3 1 4 30
cefalorraquidiano

Cglocagao~de tubo fje . 1 5 6 44
alimentacéo nasogastrico

Dialise peritoneal 1 1 2 1,5
Drenagem Abcesso 2 1 3 2,2
Endoscopia 2 1 3 2,2
Enema 1 4 5 3,7
Eutanasia 5 7 12 8,9
Hemodialise 0 1 1 0,7
Limpeza de feridas 6 4 10 7,4
Mudanca de pensos 3 2 5 3,7
Quimioterapia 7 4 11 8,1
Remocéo de pontos 3 2 5 3,7
Soro subcutaneo 2 6 8 6,0
Sutura de laceragoes 3 1 4 3,0
Toracocentese 0 2 2 1,5
Transfusdo Sanguinea 3 5 8 6,0
Total 68 67 135 100

22



6. Exames Complementares de diagndstico

A tabela 26, apresenta 0s varios exames assistidos e realizados. O exame mais
executado foi o raio-x (25,0%). As analises sanguineas (hemograma, ionograma ou
bioquimicas) e a urianalise como séo efetuadas rotineiramente néo foram contabilizadas,

pois seria dificil a sua contabilizagéo.

Tabela 26 - Distribuicdo da casuistica observada nos exames complementares de
diagnostico (frequéncia relativa & espécie (Fip), frequéncia absoluta (Fi) e frequéncia
relativa (Fr (%)), n=359).

Exames complementares de diagndstico

Citologia 10 8 18 9,0

Histopatologia 9 6 15 4,2

Colocacéo Holter 4 0 4 1,1

Eletrocardiograma 6 0 6 1,7

Ecografia 47 39 86 24,0

Imagiologia Radiografia 49 41 90 25,0

TC 10 6 16 4,5

Ecocardiografia 20 26 36 10,0

Testes de F_ita-cola 4 2 6 1,7

Dermatologia Trlcogramc? 3 0 3 0,8

Raspagem cutanea 2 0 2 0,6

Testes de Medicéo da P.1.0. 6 4 10 2,8
Oftalmologia com tono-pen

Teste de Fluoresceina 7 3 10 2,8

FIV/FeLV 0 11 11 3,0

Leishmania 6 0 6 1,7

Leptospirose 4 0 4 1,1

Testes Rapidos Parvovirose 7 4 11 3,0
e Coronavirose

Snap proBNP 0 4 4 1,1

Snap PLI 16 5 21 5,8

Total 210 149 359 100

TC: tomografia computorizada
P.L.O.: pressdo intra-ocular
FIV: Virus da Imunodeficiéncia felina

FeLV: Virus da Leucemia Felina
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7. Contribuicéo da casuistica para o desenvolvimento pessoal e profissional

A elevada casuistica que o HVP apresenta, foi uma mais valia para a estagiaria pelo
facto de permitir o contacto com os mais diversos casos clinicos proporcionando uma
melhor consolidagdo dos conhecimentos adquiridos na universidade e a execucao de
varios e novos procedimentos praticos.

Foram seis meses de aquisicao de varias competéncias profissionais e pessoais, com
uma aprendizagem constante. Neste periodo foi praticado uma rotatividade de horarios e
areas hospitalares (anestesiologia, cirurgia, internamento, consultas e cardiologia) entre
0s estagiarios, permitindo o contacto com toda a equipa do HVP para visualizacdo das
diferentes metodologias e fungdes de trabalho num hospital veterinario.

Estava presente um espirito de equipa crucial, na opinido da estagiaria, pois sempre
que a mesma procedia a realizagdo de um procedimento tinha o apoio e orientacdo de um
médico, enfermeiro, auxiliar ou mesmo dos restantes colegas estagiarios. Teve o contacto
com seres humanos exemplares, repletos de humildade, profissionalismo e com espirito
entreajuda. O HVP engloba profissionais de renome, preocupados 24h/dia com o bem-

estar animal, tendo sido fundamental no percurso da estagiéria.

“O segredo de um grande sucesso, estd no trabalho de uma grande equipa”
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Il. Monografia — Tumor Mamario em Gatas

1. Introducéo

Com notdrios progressos ao nivel do diagndstico e opcdes terapéuticas a oncologia
tem vindo a evoluir ao longo dos tempos. O aumento da procura dos cuidados médicos
por parte dos tutores, juntamente com o desenvolvimento da medicina preventiva
proporcionaram o aumento da longevidade dos animais. Tornando-0s mais suscetiveis
para o aparecimento de patologias relacionadas com a idade, como € o caso do cancro.??

O cancro define-se como qualquer crescimento maligno ou tumor causado por
divisdo celular anormal e descontrolada com capacidade de invaséo e proliferacdo para
outras partes do corpo. A definicdo de tumor remete para qualquer massa ou tumefagéo
de tecido, que pode ser ou ndo neoplasico. Sendo a neoplasia representada pelo
crescimento anormal de um tecido numa massa.*

O numero de neoplasias tem vindo a aumentar nos animais de companhia, sendo
uma das principais causas de mortalidade em cies e gatos.®> As neoplasias sdo uma das
principais causas de morbidade em gatas, dentro destas destaca-se mais frequentemente
os tumores mamarios, sendo a prevaléncia de malignidade muito elevada (4:1).6 Os
tumores mamarios representam 17% das neoplasias em gatas, sendo o terceiro tipo de
neoplasia mais frequente apos os linfomas e tumores de pele.®” Tém tendéncia a aparecer
em fémeas mais velhas, com idade média entre dez a doze anos e normalmente inteiras.®
Existem alguns casos onde animais com idades mais jovens sdo afetadas, como é o caso
da raca siamés.®

Para além da raca, pode-se apontar como fatores predisponentes a idade,
tratamentos hormonais e estado reprodutivo. Sendo que existe, uma redugéo do risco de
aparecimento de carcinoma mamario quando as gatas sdo castradas com menos de um
ano de idade.® Em termos de localizagdo, as metastases aparecem mais nos pulmdes,
linfonodos, figado e pleura, existindo uma variagdo entre 50% a 90% das taxas de
metéastases em felinos.*®

Uma terapéutica intensa e a detecdo precoce, influenciam o tempo de sobrevida do
animal sendo indispensavel que o médico veterinario tenha um bom conhecimento das

doencas oncoldgicas.!
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2. Glandula mamaria felina

A glandula mamaria (GM) caracteriza-se por ser uma glandula tubuloalveolar
composta'?, a qual possui suprimento vascular e nervoso através dos sistemas cutaneos
locais e tal como a pele, reage as alteragdes hormonais.*®

As glandulas mamérias estéo dispostas bilateralmente, em filas simétricas desde o
torax ventral até a regido inguinal, separadas pela linha branca.'? As gatas possuem quatro
pares de glandulas mamarias, que se dividem em dois pares toracicos (T1, T2) e dois
pares abdominais (A1, A2).1! Dois autores designaram as GM como toracica cranial (T1),
torécica caudal (T2), abdominal cranial (Al) e abdominal caudal (A2), fazendo a
referéncia de um estudo que demonstrou, que por vezes, pode surgir na regido inguinal
de alguns gatos uma glandula rudimentar.* As glandulas mamarias T1 e T2 séo irrigadas
pelos ramos perfurantes das artérias toracicas internas, intercostais e toracicas laterais.
Enquanto que a irrigacdo das glandulas mamarias abdominais é feita através da artéria
epigastrica cranial superficial e caudal superficial.}* No que toca as glandulas mamarias
torécicas, a sua drenagem venosa (figura 1) é feita atraves das veias toracica interna,
torécica lateral, epigéastrica cranial superficial e veias intercostais dorsais, 0 que pode
permitir formacdo de metastizagdo para a cavidade toracica.’®'® Quanto as GM

abdominais sdo drenadas pelas veias epigastrica cranial superficial e caudal superficial .3

Veia tordcica lateral \l

Veia torécica interna ' o

Veia toréacica ﬂr‘ A Veias intercostais dorsais

.. o)
superficial i

~ ~

Veia epigastrica /\"!
cranial (&‘:’7

I Veia &zigos esquerda
/

Veia epigéstrica
superficial caudal

Figura 1- Drenagem venosa dos quatro pares de
A/ X glandulas mamarias em gato, adaptado de dkhaines,

2009 the University of Tennessee.!
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Nas glandulas mamaérias das gatas, as veias e artérias partilham o mesmo trajeto,
embora algumas veias com tamanho mais reduzido atravessem a linha média o que leva
a uma disseminacdo metastatica entre glandulas mamarias emparelhadas, apesar de ser
nio frequente %1518

Em termos de drenagem linfatica (figura 2), as glandulas T1 e A2 drenam sempre
para o centro linfatico axilar e para o centro linfatico inguinal superficial, respetivamente.
A glandula T2 drena para o centro linfatico axilar e em alguns casos (23%) drena também
para o centro linfatico inguinal superficial. Quanto a Al, drena para o centro linfatico
inguinal superficial (100%) e por vezes para o centro linfatico axilar (65%).* Esta
informacdo assume uma importante relevancia clinica aquando do planeamento cirdrgico.
Os nervos intercostais, ilio-hipogastrico cranial, ileo-hipogéstrico caudal, ilio-inguinal e
genitofemoral sdo alguns dos envolvidos na inervacdo das glandulas mamarias das
gatas.®

A nivel histoldgico, a GM possui trés componentes importantes: o corpo glandular
(abrange o parénquima glandular), o estroma conjuntivo fibroelastico e o mamilo.?°
Estruturalmente, a GM tem um estroma conjuntivo, com uma matriz rica em fibras
elastina e colageénio, linfocitos e plasmacitos, que nos periodos de secrecdo ativa estdo
aumentados.?’ A estrutura fibroelastica realiza também, o suporte ao sistema de ductos,
Vasos sanguineos e nervos que irrigam todo o 6rgdo, que divide a GM em lobos e I6bulos,

levando a uma forma granular visivel macroscopicamente na superficie de corte.?°

Linfonodo Esternal SUP -
Cranial Centro Linfatico Axilar

I y /’A.I \ 65%

A2 Figura 2 - Drenagem linfética das glandulas mamarias na
gata, adaptado do artigo Lymph Drainage of the Mammary
Glands in Female Cats!®. T1 = GM toracica cranial, T2 =
GM toracica caudal, A1 = GM cranial, A2 = GM abdominal

caudal; (Criado em BioRender.com — autoria propria)
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3. Epidemiologia dos Tumores Mamarios nos Felinos

Em comparacdo com os humanos e caes, cerca de 12 a 20% dos tumores na espécie
felina consistem em tumores mamarios. Este valor correspondente a metade da incidéncia
descrita em humanos e ces, apesar de existirem poucos relatos dessa comparagéo.?t 23

As neoplasias mamarias sdo consideradas o terceiro tipo de tumor mais comum em
gatos domésticos (Felis catus), apds o linfoma e tumores de pele, representando assim
17% das neoplasias em gatas com incidéncia de 25.4 por 100,000 gatas por ano®, sendo
que estes valores variam conforme a localizacdo geografica devido as diversas politicas
de esterilizages.® Quanto aos machos, a sua prevaléncia é mais baixa de 1-5% e nos casos
relatados os animais tinham idades superiores a 12 anos (média 12,8 anos).®’

Os tumores mamarios nas gatas revelam apresentar cerca de 90% malignidade
tendo como principais caracteristicas a sua grande agressividade e capacidade de
infiltracdo.?

No caso dos carcinomas mamarios felinos, estes tornaram-se um modelo de estudo
para as neoplasias mamarias em humanos devido as semelhangas clinico-patolégicas,

histopatoldgicas e epidemioldgicas entre as duas espécies.?

4. Etiologia e Fatores de Risco
4.1.Etiologia

A etiologia das neoplasias mamérias ainda € incerta, havendo uma necessidade de
serem realizados mais estudos.?

No passado, achava-se que poderia haver alguma influéncia viral, mas ndo existem
estudos que suportem essa teoria.** Morris J. (2013)8, considera que o virus da leucemia
felina e virus da imunodeficiéncia ndo estdo implicados na etiologia, sendo que estudos
mais recentes, apontam para uma influéncia hormonal significativa.?® Considera-se que o

desenvolvimento de tumores é também afetado pelas respostas imunes.?’
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4.2 Fatores de Risco

Nos gatos a influéncia hormonal, idade e a raca sdo os trés fatores de risco mais

impactantes no desenvolvimento das neoplasias mamarias.?®

4.2.1. Influéncia Hormonal e Estado Reprodutivo

Audrey A. e Samantha M., procederam a administragdo semestral de progesterona
em sete gatas inteiras e o resultado foi o desenvolvimento de hiperplasia mamaria em uma
gata e outras trés gatas com adenocarcinoma mamario.

Para apoiar esta ideia de uma etiologia hormonal, foram encontrados recetores de
estrogénio e progesterona em tecidos mamarios normais e em neoplasias benignas. Em
contrapartida, quando analisados tumores malignos e metastases ndo existiam evidéncias
desses mesmos recetores.®

Nas fémeas, a administracdo de progesterona exdgena para prevencdo da gestacao
e em machos para controlo de problemas comportamentais pode levar ao aparecimento
de neoplasias (benignas e malignas).® Existe assim, um aumento do risco de TM benignos
e malignos quando ha uma administracio regular de progesterona.?®

Quando sdo efetuados tratamentos com recurso a progestina ha um risco relativo de
3.4 comparativamente aqueles animais que ndo obtiveram esses tratamentos.?® Jacobs TM
et al. (2010)%, refere um caso onde trés gatos machos receberam tratamento de longa
duracdo com injecdes de acetato de medroxiprogesterona e posteriormente vieram a
desenvolver multiplos adenocarcinomas mamarios recorrentes. Quando executado um
tratamento mais curto, ocorre uma diminui¢do da probabilidade de desenvolvimento de
tumores malignos embora ocorram alteragdes nas glandulas mamarias®, sendo a
alteracéo histopatoldgica mais comum a hiperplasia fibroepitelial que pode ocorrer logo
ap6s as primeiras administracdes do tratamento.® Assim, é possivel deduzir que o
aparecimento de malignidade esta relacionado com administragdes continuas e mais
prolongadas.?®

Em termos de estado reprodutivo, os repetidos ciclos éstricos podem influenciar o
desenvolvimento de tumores mamarios em gatas® havendo assim uma relagio entre gatas

inteiras e o aparecimento de tumores mamarios. Alguns autores consideram que a
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ovariohisterectomia(OVH) fornece protecdo para este tipo de doencas, apesar de que,
quando efetuada ap6s os dois anos de idade ndo parece ter qualquer efeito protetor.’

Um estudo de 2005, mostrou gque gatas inteiras sdo sete vezes mais propensas ao
desenvolvimento de TM. A idade a castracdo influencia o risco de incidéncia destas
doengas, por isso, quanto mais cedo for realizada menor o risco de desenvolverem
neoplasias mamarias. Quando realizada antes dos seis meses, doze meses ou vinte e
quatro meses da-se uma reducdo do risco de 91%, 86% e 11%, respetivamente. Os
animais submetidos antes de um ano de idade a castracao também tém uma diminuicéo
no risco de aparecimento de carcinoma mamario.3?

Contudo, séo descritas outras gatas, com menos de um ano onde foi realizada a
OVH e ainda assim, desenvolveram TM malignos. Logo, a castracdo precoce ndo elimina

totalmente o risco de tumor mamario.

4.2.2. ldade e género

4.2.2.1. Em Fémeas

Os tumores mamarios aparecem mais frequentemente em gatas mais velhas, sendo
a idade média de diagndéstico entre dez a doze anos e com mais frequéncia em fémeas
inteiras.?®

Giménez et al. (2010)*, confirma que apds os seis anos de idade existe um aumento
acentuado na incidéncia de tumores malignos, atingindo o pico aos dez a onze anos de
idade. Podem haver casos de aparecimento de TM em fémeas mais jovens, com cerca de

nove anos, quando se trata de ragas especificas, como é o caso dos siameses.®

4.2.2.2.Em Machos
Segundo Morris J. (2013)8, os TM apesar de raros em machos podem aparecer nos
animais com idade media 12,8 anos. Contudo possuem uma incidéncia inferior (1-5%)

comparativamente as gatas.
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4.2.3. Raca

Ragcas de pelo curto e siameses tém maior tendéncia para desenvolver TM.?6 Wypij
et al. (2006)’, descrevem os siameses e persas como as ragas com predisposicao genética
para 0 aparecimento de TM representando 34% e 16% da populagdo afetada,
respetivamente.

Um estudo de Egenvall A. et al. (2010)°, acerca da morbidade demonstrou que a
raca Siames é a que tem maior nimero de mortes devido a TM. Em termos de
desenvolvimento destas neoplasias, é notdrio existir uma predisposi¢do genética racial
que pode estar relacionada com o facto dos siameses apresentarem um maior risco para
varios tipos de tumores e ndo apenas para TM, derivado de uma funcéo deficiente dos
genes supressores de tumores ou por alteracdes germinativas na suscetibilidade dos genes
supressores de tumores.®*3 Em comparagio com outras ragas, Hayes et al. (1981)**, indica

que os siameses tém o dobro do risco para formarem carcinomas mamarios.

4.2.3.1.0ncogenes

Responsaveis pela codificacdo de fatores de crescimentos como de recetores
celulares, os proto-oncogenes sdo muito importantes no controlo do crescimento e
proliferacdo celular.®>3® Podem ser ativados e sofrer alteracdes de forma inadequada,
através de mutacdes, para levarem & malignidade formando os oncogenes.®” Estes Gltimos
tem um papel na formacdo de fendtipos cancerigenos e quando ativados de forma
excessiva, levam ao crescimento tumoral. Como por exemplo, o0 oncogene que codifica o
recetor do fator de crescimento humano tipo 2 (HER-2).%3 Num estudo de carcinomas
mamarios felinos invasivos foi detetado um aumento da expressdo de HER-2 em 59,6%
das amostras, havendo ainda uma correlacdo com periodos de sobrevivéncias menores

sendo assim um fator indicador do prognostico.*

4.2.3.2.Genes Supressores de tumores
Diversos tipos de genes relacionados com neoplasias quando séo inativados por
meios genéticos ou epigenéticos, levam a proliferacdo ou crescimento tumoral

descontrolado, estes envolvem genes que coordenam o ciclo celular, apoptose, reparagéo
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do ADN e outros.3” Como exemplo de agente supressor e inibidor de crescimento é a p53
- proteina supressora tumoral.*®3” A qual, possui um papel importante sobre 0 genoma
pelo facto de evitar mutagcbes e conservar o genoma.’’ Estando descrito o seu
envolvimento em diversos estudos de felinos com carcinoma mamario, com valores
representativos de, por exemplo: 18.9% (7/37)*, 33%* e de 35,2% (31/88)*%. Havendo a
indicacdo de que, os adenocarcinomas comparativamente aos adenomas, tém maior nivel

de reatividade nuclear.**

4.2.4. Dieta

A condicédo fisica dos animais, pode também influenciar o desenvolvimento de
tumores mamarios pois a obesidade, em idade juvenis e uma dieta rica em gorduras
aumenta a incidéncia destas neoplasias.®® Segundo Nunes el al.(2011)*, as dietas mistas
e desequilibradas (alto nivel calérico) aumentam a incidéncia de TM, existindo uma
relacdo positiva entre as dietas caseiras, com altas ingestdes de carnes bovinas ou suinas
e o desenvolvimento tumoral em gatas. Os autores sugerem que esta relagéo se pode dever
aos recetores de leptina que influenciam a metastizacdo a distancia e por causa da
adiponectina, que promove a apoptose e inibi a proliferacdo celular. Assim, a interacdo
destas adipocitoquinas na glandula mamaria leva ao desenvolvimento de neoplasias

mamarias.*®

5. Apresentacéo Clinica

As neoplasias mamaérias podem aparecer como Vvarias massas subcutaneas nas
glandulas mamarias ou apenas como nddulos Unicos. Estes nddulos podem ser mdveis e
discretos, com aparéncia ulcerada e aderida aos tecidos subjacentes ou parecer cisticos.®
Visualmente néo é possivel distinguir se os nddulos s&o benignos ou malignos, sendo que
quando h& envolvimento dos mamilos, estes podem apresentar-se edemaciados e

eritematosos (figura 3).%
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Figura 3- Gata em decubito dorsal com visualizagdo de nddulos (seta), com mamilos
edemaciados e eritematosos (circulos), na zona tordcica e abdominal. (Imagens gentilmente

cedidas pelo Hospital Veterinario do Porto)

Cerca de 40 a 60% das gatas detém multiplas massas mamarias em varias glandulas
(geralmente ipsilaterais, mas por vezes podem ser bilaterais).?53 Um estudo indica que
todas as glandulas tém o mesmo grau de suscetibilidade para o desenvolvimento de TM?®,
mas observagdes recentes designam haver uma menor suscetibilidade para as glandulas
craniais.?® Ao diagndstico, cerca de 60% das gatas tem mais de um tumor, deste modo é
comum existirem tumores maltiplos.?

Os TM variam muito o seu tamanho?’, quando se trata de tumores maiores tendem
a ulcerar (figura 4), sangrar, inflamar e a infecionar. Assim, o tamanho vai depender de
qudo cedo foi detetado e da sua agressividade, havendo uma diminui¢do do tempo de
sobrevida quando se trata de tumores com maiores dimensdes.?84®

No caso de tumores malignos, vai ocorrer aderéncia a pele, parede abdominal e
ulceracdo, sendo que a sua agressividade reflete posteriormente a invasdo linfatica e as
metastases regionais ou distantes.?#® O aparecimento de metastases, tem como locais
preferenciais os linfonodos regionais (83%), pulmdes (83%), figado (25%) e pleura
(22%).%°

Nesta perspetiva ha possibilidade de ocorréncia de sintomatologia respiratoria
como derrame pleura, dispneia e intolerancia ao exercicio. A letargia, perda de peso e
inapeténcia sdo outros sinais clinicos, ndo especificos, que os tutores dos animais referem

notar.’®!
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Figura 4 — Gata em decubito lateral esquerdo, onde se procede a mensuragdo através de um
paquimetro analdgico, de um nodulo mamario na zona tordcica com acentuada ulceragdo.

(Imagem atenciosamente concedida pelo Prof. Dr. Gongalo Petrucci - HVP)

Por vezes, pode confundir-se carcinomas mamarios inflamatorios (que ndo séo
comuns em gatas*’ mas tém um rapido inicio de edema, eritema marcado, dor local e
lesdo plstulo-nodular associada a massas subjacentes mal definidas)®? com hiperplasia
fibroadenomatosa, devido ao grande envolvimento linfatico tornando as glandulas
tumefactas, quentes e dolorosas.® No caso da hiperplasia fibroadenomatosa mamaria,
aparece com grande frequéncia em gatas no primeiro cio (animais mais jovens), mas
também ¢ detetado em fémeas gestantes e machos que sofreram tratamentos com
progestagenicos.?! Deste modo, em termos de tumores benignos o fibroadenoma é o

tumor benigno mais frequentemente reportado em gatas.®

5.1.Doenca Metastatica

Implicito neste processo esté a presenca do tumor primario, sendo que 0 processo
metastatico ocorre devido a uma série de etapas, sendo que as células neoplasicas devem
deixar o local priméario, passar pela membrana basal e entrar na circulagdo. Ja na
circulacdo, tém de ser capazes de resistir a anoikis, evitar o reconhecimento imunolégico
e alojarem-se em Orgdos distantes (um érgdo alvo ou um local temporario). Em alguns

casos, as células cancerigenas ficam nesses locais adormecidas e apés recec¢ao dos sinais
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de proliferacdo podem criar angiogenese ou cooperar com vasos sanguineos existentes e
posteriormente proliferar numa lesdo metastatica.?®

A metastizacao e/ou recorréncia tumoral, representa a principal causa de morte nas
gatas (cerca de 61%). Numa primeira apresentacdo, os tumores malignos podem néo
apresentar metastases detetaveis mas a maior parte das gatas acaba por desenvolver ou ja
formaram micrometastases.®® As micrometastases s&o definidas como conjunto de células
neoplasicas com dimensdes entre 0,2 a 2,0 mm de didmetro.*>* Tendo as
macrometéastases mais de 2 mm de didmetro.>® Sendo que os TMF na sua maioria sao
malignos e possuem natureza agressiva 0 que no decorrer da necropsia € visivel, pois
reflete-se na grande invasdo linfatica e dos linfonodos. A taxa metastética € rapida e
elevada nos linfonodos regionais e pulmdes.?>?® Nesta espécie é mais comum, segundo
Moore (2006)*® ocorrer metastizacio pulmonar do que regional, sendo que essas
metastases aparecem com um padrdo miliar nas radiografias toracicas e podem obliterar
0 pulmd@o normal. Outras localizacbes descritas de metéastases sdo: pleura, figado,

diafragma, adrenais, baco, 0sso, rins, Gtero e ovarios, 0758

6. Diagnostico

6.1.Diagnostico Clinico

A obtencdo da historia clinica completa do animal é crucial para um melhor
diagndstico e deve-se obter informacdes acerca do animal (idade, raca, sexo e dados do
seu comportamento sexual), do estado reprodutivo (se castrado ou ndo, qual a idade
quando feita OVH, data ultimo cio, situacfes de pseudogestacdes, ocorréncias de parto)
e se ocorreu administracdo de progestagénios. Quanto as lesbes é importante saber
detalhes acerca da duragéo, tamanho, nimero, consisténcia, a localizagdo e crescimento
dos nédulos.”® No decorrer do exame fisico, devem ser analisadas todas as GM,
linfonodos regionais e ter em atencdo ao tamanho do tumor, a sua localizagdo, numeros
de gléndulas afetadas, ulceracGes, fixacGes a tecidos subjacentes e tamanho dos
linfonodos.’

Um diagnostico completo deve ainda conter, para além do anteriormente referido:
analises sanguineas (hemograma e bioquimicas gerais), urianalise raio-x torarico,

ecografia abdominal, citologia e biopsia.? A realizacdo de um perfil de coagulacio, torna-

35



se aconselhdvel quando existe uma reacdo inflamatdria intensa, pelo facto de ser uma
causa comum de coagulacdo intravascular disseminada (CID).%8

A realizacdo de uma avaliacdo clinica geral do paciente € fundamental para excluir
comorbilidades*’ - sindromes paraneoplasicas, raramente descritas em tumores
mamarios. Podem representar varias sindromes clinicas derivadas dos efeitos sistémicos
das neoplasias levando a alteragdes sanguineas como anemia, devido a doenca cronica
(comum em doentes com doenca disseminada ou metastatica), pode ser normocitica
normocromica ou derivada da perda de sangue (devido a tumores ulcerados com
hemorragias) ou microcitica hipocromica. Podem ainda apresentar trombocitose, em
casos de hemorragias ou vasculite (secundaria a neoplasia, metastases hepéticas ou
coagulacao intravascular disseminada) ou em presenca de carcinoma inflamatério ou
metastatico.*828

Quanto as radiografias toracicas (com trés projecdes), podem revelar metastases
pulmonares (Figura 5), na pleura ou nos linfonodos intratoracicos.>* E comum haver um
padrdo miliar devido as metastases pulmonares, podendo estar afetadas as superficies

pleurais, levando ao aparecimento de um derrame pleural.*’

uct BT

WAcg Im: 14:29:55

Figura 5 — Raio-x torécico lateral direito de um gato com carcinoma mamario, com a presenca
de metastase pulmonar (seta grande). Evidente derrame pleural (setas pequenas) e dentro do
parénquima existe um padrdo metastatico difuso evidente (Retirada do livro “Cancer
management in small animal pratice” de Carolyn J.Henry and Mary Lynn Higginbotham,;
2010; pagina 280)
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Para uma melhor e mais detalhada avaliacdo dos pulmdes, para descartar a
possibilidade de metastases distantes deve ser realizada a tomografia computorizada
(TAC).2 No momento do diagndstico, mais de um quarto dos gatos apresenta metéstases

regionais.®

6.1.1. Estadiamento

Para além de uma completa investigacdo diagndstica € imperativo a realizacdo do
estadiamento do tumor!!, com o intuito de determinar o tamanho do tumor e identificar
metastases regionais ou a distancia, realizado com base no sistema modificado de Owen
(1980) (Tabela 27).%

O estadiamento deve ser uma rotina realizada em todos os nodulos mamarios,
devido a alta probabilidade de malignidade. Deve incluir a palpacéo e aspiracdo/anélise
histopatol6gica dos linfonodos locais visto que, mais de um quarto dos felinos ao
diagnostico mostrar sinais de metastases. Os linfonodos axilares tém um envolvimento
com taxas de 58%-75%, mas em 84%-94% dos casos ha implicacdo dos linfonodos
inguinais. O linfonodo esternal pode também estar envolvido em 30%.8

As metéastases distantes, num estudo retrospetivo apareceram mais localizadas nos
pulmdes (76,92%), seguidamente a pele (23,07%), figado e pleural (15,38% cada um).5!

Os tumores sdo classificados quanto a extensao do tumor primario, representada
pela letra “T” sendo avaliada de acordo com a dimens&o, “N” revela o envolvimento dos
linfonodos regionais (axilares, axilares acessorios e inguinais superficiais) e “M” remete
para a presenca ou auséncia de metastases a distancia.*>"%? Animais que disponham de
metéastases distantes sio considerados estadio 1V.1°

A classificacdo TNM proposta pela Organizagdo Mundial de Satde (OMS) por
Owen em 1980, dos tumores mamarios, € uma mais valia pelo facto de permitir
estabelecer um prognostico, delinear um tratamento, avaliar os resultados do tratamento,
transferir informacgfes precisas ao anatomopatologista sobre o material enviado para
laboratorio levando assim, a comparagdo dos seus casos clinicos com outros de colegas

havendo uma evolugéo no conhecimento cientifico da doenga.®?
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Tabela 27 - Sistema de classificacdo TNM para TMF, modificado através do sistema original de
Owen em 1980. T1 =tumor menor que 2cm didmetro, T2 =tumor entre 2 cm a 3 cm de didmetro,
T3 = tumor com mais de 3 cm didmetro; NO = sem metéstases nos linfonodos regionais, N1 =
com metéastases nos linfonodos regionais; MO = sem metastases distantes, M1 = existem

metéstases distantes. 811

Estadiamento de Tumores Mamarios em Gatos

Tamanho Tumor Envolvimento Linfonodos Metastases

Estadio Primario Regionais Distantes

_ (T1) <2cm NO (negativo)

“ (T2) 2-3cm NO (negativo) MO
(T1 or T2) <3cm N1 (positivo) MO

“ (T3)>3cm NO (negativo) or N1(positivo) MO

Qualquer T Qualquer N M1

6.2. Diagnostico Laboratorial

A citologia como primeira abordagem pode ajudar no diagndstico diferencial.*’
Trata-se de uma técnica rapida, acessivel e utiliza poucos recursos, sendo possivel a sua
realizacdo em todas as clinicas. Fornece assim, indicacBes sobre a natureza tumoral e
suspeitas sobre o grau de malignidade.?* Apesar da citologia de puncdo aspirativa por
agulha fina (PAAF), nem sempre levar a um diagnostico definitivo, devido a problemas
na recolha da amostra ou da natureza da lesdo pouco exfoliativa.?

O diagnostico definitivo é conseguido através da histopatologia, visto que a maior
parte dos tumores mamarios felinos sdo malignos, sendo crucial uma completa
caracterizacdo da lesdo neoplésica.® A analise histopatolégica (meio de diagnostico de
eleicdo) possibilita a analise da possivel perda da estrutura tecidual, avalia o grau
infiltragdo para os tecidos vizinhos e da informacdes acerca do pleomorfismo celular,
indice mitdtico, necrose e se ocorrer cirurgia indica se as margens foram razoaveis. 5

A exérese possibilita assim, uma melhor classificagdo celular/tecidular da amostra

sendo que deve ser contida e enviada em formol com inclusdo das margens cirtrgicas.?
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Recorre-se também & imuno-histoquimica (IHC) que é uma técnica molecular que
deteta a ligacdo especifica de anticorpos a antigénios no tecido bioldgico.5* De acordo
com Casssali et al.(2020)°’, o painel imuno-histoquimico para CMF deve ser composto

pelas expressdes de recetor estrogénio (RE) e progesterona (RP), Ki-67 e COX-2.

6.2.1. Classificacéo histopatoldgica

Os TM sao classificados histologicamente (tabela 29) de acordo com OMS
consoante as suas caracteristicas fenotipicas.®® A determinagdo do grau histoldgico
(tabela 28) de malignidade tem sido usualmente descrita com base na adaptacdo da
classificagdo de Elston e Ellis (1991)%¢" que engloba o grau formacao de tiibulos, grau

pleomorfismo nuclear e atividade mitotica.

Tabela 28 - Método semi-quantitativo acerca do grau histopatoldgico em tumor mamario.
(Adaptacéo do artigo de C.W.ELSTON & 1.0.ELLIS, 1991)%

Pontuacéao

Maioria do tumor (>75%) 1
Formacéo

Grau moderado (10-75%) 2
Tubular

Pouco ou nenhum (< 10%) 3

_ Células peguenas e uniformemente regulares 1
Pleomorfismo
Aumento Moderado 2
Nuclear S

Variabilidade Marcada 3
Atividade . . .

Dependente da area do campo microscopico 1-3

Mitotica

As lesdes mamarias benignas ndo sdo tdo comuns em gatos, representando 10-20%
das massas mamarias e podem incluir neoplasias benignas ou lesdes ndo-neoplasicas.!

Em termos de alteracbes ndo tumorais encontradas nas glandulas mamarias das
gatas, a hiperplasia fibroadenomatosa e a ectasia ductal sdo as mais frequentes. Animais
mais jovens, inteiros, em cio ou gestantes sdo os mais afetados pela hiperplasia
fibroadenomatosa embora tenham aparecido em alguns casos de machos e fémeas inteiros

ou castrados sem uma idade especifica.*
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Uma das neoplasias benignas mais encontrada em gatas é o fibroadenoma, que pode
afetar uma ou varias glandulas mamaérias e menos frequente os adenomas simples e
papilomas ductais.

Cerca de 85% a 93% dos TMF sao histologicamente classificados como malignos.
A invasdo linfatica, ulceracdo e réapida proliferacio sdo bastante comuns.®® Os tipos
malignos mais comuns sdo o0s carcinomas (ou adenocarcinomas) tubulares,

tubulopapilares e sélidos.?®

Tabela 29 - Classificacdo Histopatologica dos TMF, pela OMS. (Adaptado de Misdorp et al.
1999 e Cassali et al. 2018)
HIPERPLASIAS/DISPLASIAS  TUMORES BENIGNOS TUMORES MALIGNOS

Hiperplasia ductal Adenoma simples Carcinoma ndo infiltrativo
Hiperplasia lobular Adenoma complexo Carcinoma tubulo-papilar
e Hiperplasia epitelial Fibroadenoma Carcinoma sélido
e Adenose Tumor misto benigno Carcinoma cribiforme
e Hiperplasia Papiloma ductal Carcinoma das células
fibroadenomatosa escamosas
Quistos Carcinoma mucinoso
Ectasia ductal Carcinossarcoma
Fibrose focal Carcinoma/Sarcoma em

tumor benigno

Carcinoma Micropapilar

6.2.1.1.Hiperplasias/Displasias
Hiperplasia ductal
Trata-se de uma lesdo ndo neoplasica com proliferacdo intraductal de células
epiteliais nos ductos normais ou anormais (ex. distendidos), podendo levar a ocluséo do
ducto. Pode ser difusa ou multifocal, de pequeno tamanho, uniformidade de células e

ndcleos e falta de mitoses.3®
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Hiperplasia Lobular

= Hiperplasia Epitelial — proliferacdo de células epiteliais dentro dos ductos
intralobulares;®

= Adenose — aumento do nimero dos ductos;®

» Hiperplasia fibroadenomatosa — mais comum em animais jovens, fémeas intactas
ou fémeas gestantes.!! Normalmente desaparece com o tempo, mas pode ser
administrado em alguns casos analgésico e antibiotico™ pelo facto de tornar as
glandulas mamarias edematosas, dolorosas e ulcerativas com alguns sinais clinicos
como letargia e anorexia.'> Microscopicamente caracteriza-se pela proliferacdo de
ductos revestidos por uma ou mais camadas de células epiteliais, com baixo
pleomorfismo e com raras figuras mitoticas. Pode estar presente infiltrado

inflamat6rio.®®

Quistos

Podem fazer parte da doenca fibrocistica e normalmente aparecem varios. Em
termos de epitélio este pode apresentar-se atrofico ou com alguma hiperplasia e
crescimento papilar. No gato, a formagao de quistos pode ser proeminente sendo que os

nodulos tém um crescimento pausado e a pele envolvente pode ficar uma cor meia azul.?

Ectasia Ductal

Ocorre dilatagdo cistica dos ductos com acumulacéo de detritos necréticos, varios
macréfagos com material lipidico e colesterol. Podendo ser secundaria & oclusdo do
ltmen do ducto devido a neoplasias intraductais.’® Em conjunto com a HFA, consistem

nas lesdes n&o neoplasicas mais frequentes em gatas.*
Fibrose Focal

Pode ocorrer na hiperplasia lobular ou na proliferagdo ductal, sendo mais usado

como modo qualificador e ndo de diagnostico.®
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6.2.1.2. Tumores benignos
Adenoma simples
O adenoma simples € raro em gatos, bem como em caes. Lesdes bem definidas,
nodulares e com células epiteliais luminias ou mioepiteliais bem diferenciadas e dispostas
em tubulos (com uma camada de células cubicas a colunares) sdo as caracteristicas da

composicdo desta neoplasia benigna. Contém ainda, niicleos centrais e redondos.>>®°

Adenoma complexo

Quanto aos adenomas complexos, estes possuem células epiteliais luminais e
fusiformes, caracterizando-se por serem nddulos encapsulados e circunscritos. Tém baixa
atividade mitotica, nucleos redondos a estrelados com cromatina pontilhada, um unico

nucléolo basofilico central e citoplasma eosinofilico de quantidade moderada.®>®°

Fibroadenoma

O fibroademona € composto por uma mistura de células epiteliais luminias e células
estromais, com associagdo a células mioepiteliais.'* Contém ndcleos alongados e pouco
citoplasma ao redor dos tdbulos, mas com grande quantidade de figuras mitoticas. 3>
Trata-se de uma neoplasia comum tanto em gatos como em cées, mas representa a leséo

neoplasica benigna mais frequente em gatas.®

Tumor misto benigno

Nos tumores mistos benignos ocorre a proliferacdo benigna de células epiteliais
luminais e mioepiteliais, com corporacdo de células mesenquimatosas que produzem
tecido fibroso. Havendo focos de cartilagem, 0sso e tecido adiposo. Esta neoplasia

aparece mais frequentemente nas cadelas.®>®

Papiloma ductal
Dentro dos ductos distendidos, podendo ser ramificado ou lobulado e com células
epiteliais e/ou mioepiteliais sdo algumas das caracteristicas dos papilomas ductais. Trata-

se de uma neoplasia benigna rara tanto em gatos como em cées.%°
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6.2.1.3. Tumores malignos
Carcinoma in situ
Em ambas as espécies, apresenta nddulos bem delimitados devido a proliferacao
epitelial intraductal. O carcinoma nado-infiltrativo, como o proprio nome indica ndo se
estende para tecidos circundantes pelo facto de ndo fazer invasio na membrana basal ™
Em termos de constituicdo tem células redondas a cuboides, com pouco citoplasma
eosinofilicos e nucleos centrais e redondos com um nucléolo. Dentro do tecido mamario

adjacente podem aparecer areas de hiperplasia lobular.®®

Carcinoma simples
Representam os tumores malignos mais comuns em gatos e cdes. Caracterizam-se
pela sua elevada capacidade de metastizacdo. Distribuindo-se, no caso dos gatos em:
= Carcinoma Tubulo-papiliefero — Forma proliferagdes tubulopapilares epiteliais.®®
= Carcinoma cribiforme — Possui pouco citoplasma eosinofilico e com proliferacdo
de células colunares. Tem pequenas aberturas (0 que o diferencia do carcinoma

s6lido) e com grande capacidade de invasdo.3>%°

Carcinoma solido

Forma lébulos densos e irregulares, num estroma fibrovascular e realiza
proliferacdo de células epiteliais, sendo comum em ambas as espécies.®® As células
podem ser ovais a poligonais, com margens mal definidas e pouco citoplasma. Com
ntcleos ovais com um Gnico nucléolo central. E possivel o desenvolvimento de infiltraco

de células neoplésicas nos vasos linfaticos.°

Carcinoma das celulas escamosas

O CCE ¢ constituido por epitélio, o que o diferencia do carcinoma
adenoescamoso.®® Possui células fusiformes com fibras de reiculina em redor. Origina-
se nas células escamosas ou epiteliais ductais, que tiveram metaplasia escamosa e

transformacao neoplasica.®
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Carcinoma mucinoso
Neoplasia onde se d& a producdo abundante de mucina pelas células epiteliais

neopléasicas, sendo raro em ambas as espécies.®®

Carcinossarcoma

Possui células idénticas as epiteliais luminais, mioepiteliais e tecido conjuntivo. Em
termos de metastizacdo a parte mesenquimatosa metastiza via sanguinea e pulmonar, o
constituinte epitelial metastiza pelos vasos linfaticos, linfonodos regionais e pulmdes. S&o

pouco comuns em gatos e cées.®

Carcinoma ou sarcoma em tumores benignos
Possuem critérios de malignidade citoldégica em tumores benignos (ex. adenoma
complexo e o tumor benigno), sendo esses critérios a existéncia de mitoses e a atipia

celular.®®

Carcinoma micropapilar invasivo

Representa uma variante pouco frequente do carcinoma infiltrativo ductal, bastante
agressivo.”* S&o tumores biologicamente agressivos estando associados a tumores de
maiores dimens@es, com elevado grau histoldgico e grande invasdo. Possuem pequenas
estruturas de células papilares, sem estroma e com pequenos aglomerados de células
tumorais. Devido a sua alta capacidade de infiltracdo linfatica e pela alta incidéncia em

metastases linfonodais detém um mau progndstico.’

6.2.2. Imunohistoquimica e a caracterizagdo molecular

O “comportamento bioldgico” do tumor e as suas particularidades individuais séo
caracterizadas através dos marcadores moleculares/biol6gicos.®

Um marcador molecular pode ser baseado em proteinas, DNA, RNA, metabolitos
ou processos relativos ao desenvolvimento tumoral”®, presentes no tumor, sangue ou em
outros liquidos bioldgicos. Sendo que a formacéo e o crescimento neoplasico altera as

suas concentragdes.’
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Estes biomarcadores sdo Uteis para uma melhor anélise terapéutica, mais eficaz na
avaliagdo dos varios parametros bioldgicos™ e sdo usados para detecdo dos processo
neoplasicos e identificacéo do tipo neoplasico.”® Podendo ser detetados através da imuno-
histoquimica (IHC) que € um procedimento de coloracdo que utiliza anticorpos
comerciais para a identificacdo de moléculas celulares e extracelulares especificas?® a
qual faculta importantes informagdes progndsticast. A IHC, permite planear uma melhor
terapéutica através da confirmacdo do diagndstico histopatologico, prevendo o

comportamento do tumor, progndstico e auxilia na elaboragdo do estadiamento.?

6.2.2.1.Marcadores Moleculares

A ciclina A representa um gene que regula o ciclo celular.!® Murakami Y. et
al.(2000)*""® demonstram num, a presenca deste gene em cerca de 41,9% (18/43) das
lesbes mamarias felinas e no outro a amplificacdo da ciclina A em cerca de 87,5% (7/8)
dos gatos com carcinoma mamario. Num outro estudo do mesmo ano refere também a
influéncia da ciclina A nos carcinomas mamarios felinos mas, desta vez, com menor
incidéncia 48,6% (18/37)*° havendo ainda a referéncia de 46% de gatas com TM
malignos, positivas para este marcador enquanto que todos os TM benignos foram
negativos.®

A Topoisomerase Il Binding Protein 1 (TopBP1) é uma proteina com funcdes de
manutencdo e integracio genomica.”” Havendo tendéncia para haver uma maior
expressdo de TopBP1 quando se da um aumento do grau de malignidade.*

A enzima cicloxigenase (COX) é importante na conversdo de &cido araquidénico
em prostaglandinas, sendo representada com duas formas COX-1 e COX-2.1! Niveis
elevados de COX-2 s&o indicativos de um pior prognostico.’®

O fator de crescimento endotelial vascular (VEGF) é um importante fator da
diferenciacdo e desenvolvimento vascular. Tendo sido verificado em investigacdo de
tecidos mamarios malignos em gatas, que células que marcam positivo para este fator
estdo relacionadas com prognosticos desfavoraveis.®

Sendo um membro da familia dos recetores de tirosina-quinase!!, o RON - recetor
da proteina estimuladora de macrofagos (MSP) tém sido descritos em niveis elevados,

em 20% dos carcinomas mamarios felinos.
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Quanto a percentagem de expressdo de recetores para estrogénios(RE)/ recetores
para  progesterona(RP) muda entre estudos, possivelmente devido a
diferencas na selecio dos casos, métodos e interpretacdo dos resultados.?

Muitos autores descrevem que a maior parte dos CMF sdo RE e RP negativos, com
cerca de um terco dos tumores RP positivos, apesar da expressdo de RE e RP estar
envolvida nas primeiras fases do desenvolvimento tumoral mamario.”*® Tecidos
mamarios normais e tumores benignos, sdo na sua maioria RP positivos e contém grande
nimero de RE."8!

Mulas et al.(2002)%2, através do seu estudo em 34 gatos, havia uma sobreexpressio
RP de 38,5% em tumores malignos e 66,7% em tumores benignos e displasias, por outro
lado a sobreexpressdo RE foi notada em metade dos casos que sobreexpressavam RP.

Millanta et al.(2005)7%83, referiu haver uma menor expressdo de RE nos carcinomas
invasivos das gatas, levando a supor uma falta de dependéncia das neoplasias mamarias
nas gatas, em relacdo a acdo dos estrogénios. Apesar de muitos dos carcinomas invasivos
eram RE negativo e RP positivo 0 que vai contra os resultados obtidos por Mulas et
al.(2002). Quanto aos carcinomas invasivos e a sua diminui¢do dos RP, no estudo de
Millanta et al.(2005)"° em comparagdo com Mulas et al (2002)82, havia uma positividade
superior (63,8% e 38,5%, respetivamente).

Millanta et al. (2006)"883, referem que os tumores que ndo expressem os RE, tém
um pior prognostico. Quando na presenca de tumores mamarios felinos mais agressivos
e com maior malignidade existe uma menor quantidade de recetores hormonais, em
contrapartida quando se trata de tecidos normais e lesdes displasicas da GM, ha presenca
de recetores de estrogénio e progesterona. Sendo que a interacdo hormonal diminui com
a avanco histoldgico de benigno para maligno.”

Usualmente utilizada para estabelecer o prognostico de pacientes com cancro da
mama, a proteina nuclear Ki-67 ¢ um marcador de proliferacio®, encontrada em células
em crescimento e em divis30.8> Um estudo demonstrou que esta proteina pode ser usada
como biomarcador de prognostico em gatas com carcinomas e que cerca de 14% dos
valores estdo relacionados a tempos de sobrevida mais baixos e a particularidades clinico-
patologicas mais agressivas.®® Indices de Ki-67 > ou iguais 14% foram observados em
72,9% dos tumores primarios e lesdes metastaticas (93,8%), estando assim associados a

tempos de sobrevida menores.

46



Os valores de corte de Ki-67 podem variar de 3,5% a 34%, sendo que se padronizou
o valor corte de 14% como a melhor ferramenta para identificacdo de pacientes com pior
prognostico.®

O homdlogo de fosfatase e tensina (PTEN), tem relacdo com varios mecanismos de
defesa celular contra a transformagao e progressao neoplasica.®® Havendo uma correlagéo
entre a perda de PTEN e a invasdo linfatica em carcinomas mamarios felinos. Um estudo
constatou por IHC que, ocorreu a perda da expressdo de PTEN em cerca de 76% dos gatos
com carcinoma mamario.®

Quando em tecidos mamarios normais a E-caderina, molécula de adesdo celular,
pode estar sobreexpressa e em contrapartida, quando na presenca de metastases e TMF
malignos pode estar ausente.®”8 Tendo sido indicada como ausente ou diminuida em
70% dos carcinomas mamarios felinos relativamente a tecidos mamarios normais.®

Por ultimo faz-se a referéncia a AKT, proteina quinase B que esta relaciona a um
tempo livre doenca menor devido a sua relagdo com malignidade e diferenciacdo

tumoral.?°
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7. Tratamento
7.1. Cirurgia

A cirurgia é considerada o tratamento mais recomendado para os TM, sendo que a
sua extenséo ira depender da drenagem das glandulas afetadas.® Apesar de, no momento
do diagnostico a maior parte das gatas ja possui tumores mamarios numa fase avancada,
com presenca de metastases regionais sendo este procedimento, em alguns casos
dificultado pelo grau de invaséo e ulceragdo.* Quando na presenca de massas ulceradas
e infetadas, para a redugdo da inflamagdo, deve-se administrar antibiéticos antes da
intervencao cirdrgica.®

Nas zonas do térax caudal, abdomen e zona inguinal deve-se realizar a tricotomia
e toda a &rea deve ser desinfetada, com assepsia. ApoGs a tricotomia podem aparecer
massas adicionais, por esse facto deve-se realizar sempre uma minuciosa palpacéo de
todas as cadeias mamarias.®® No caso do animal possuir varias massas, todas devem ser
removidas pois podem representar diferentes tipos de tumores.*

Antes da mastectomia deve ser realizada a ovariohisterectomia (OVH), para nédo
haver proliferacdo de células tumorais para a cavidade abdominal. Considera-se a OVH
um método preventivo quando se fala de doencas uterinas (ex. piometra e metrites).*® Nao
existem relatos que ao realizar a OVH juntamente com a mastectomia, forneca alguma
mais valia para além de evitar doencas uterinas e elimina a influéncia de hormonas
reprodutivas sobre tumores existentes.*® N&o tendo beneficio comprovado sobre a
recorréncia tumoral, progressao do carcinoma, nem efeitos sobre tempo de vida do animal
quando realizada a0 mesmo tempo que a mastectomia.® Em neoplasias benignas, como
por exemplo na hiperplasia fibroepitelial, a OVH proporciona a reducéo da hiperplasia
do tecido.®® Apesar de existem indicagdes que quando realizada antes de um ano de idade,
a OVH leva a uma reducio do risco para o desenvolvimento TM nos gatos de 86%.%
Gatos, com adenocarcinomas mamarios, tratados com cirurgia o0 seu tempo de vida

depende do avango/tamanho do tumor e da existéncia ou ndo de metastases. 1!
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7.1.1. Descricdo da técnica cirurgica

A escolha da técnica cirdrgica (tabela 30) depende de diversos fatores,
nomeadamente o tamanho do tumor, localizacdo e consisténcia, bem como o estado

clinico do paciente.®°

Tabela 30- Representacdo das diferentes opges cirlrgicas para remogao de nddulos mamarios.
Técnicas Cirurgicas Descricéo

Remocdo de uma massa e parte da GM, mais usada em

Nodulectomia massas < 5 mm, ndo invasivas e que se localizem no

contorno da GM.%

Retira-se toda a GM que contém o tumor, havendo um

Mastectomia Simples

maior envolvimento tumoral.*

Removidas as glandulas envolvidas com o tumor e as
\WESCaInEUELJFUM adjacentes, usada quando ha varios tumores ou quando ha
o envolvimento de duas glandulas.®

_ ) Quando existem varios tumores de um dos lados faz-se a
Mastectomia Unilateral y _ X %
remocao em cadeia das glandulas do lado afetado.

Ambas as cadeias estdo afetadas com neoplasias, sendo
uma cirurgia mais complexa e pode ser dificil ou até
) ) impossivel o encerramento cirdrgico de ambos os lados
Mastectomia Radical . _ . ) _
_ num unico procedimento — é melhor realizar em dois
Bilateral _ . . A
tempos com intervalo entre as duas intervencOes de trés a
quatro semanas para permitir uma melhor cicatrizagdo e

relaxamento da zona intervencionada.®

Em termos cirdrgicos nas cirurgias radicais, procede-se a incisao eliptica na pele
junto das glandulas e lado afetado.* A incisdo continua pelo tecido subcutineo até a
exposicdo da fascia abdominal, sendo depois visivel a linha média que separa as cadeias
mamarias. Ao ocorrer hemorragias superficiais, estas devem ser rapidamente controladas.

Seguidamente, realiza-se uma excisdo em bloco, eleva-se e faz-se tragdo da pele,

dissecando o tecido subcutaneo da fascia peitoral e retal. %
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No caso dos linfonodos, o inguinal é quase sempre removido juntamente com
glandula quatro (A2), mas s6 se procede a sua excisdo do axilar quando este se encontra
aumentado ou quando ha confirmagao da presenca de células neoplésicas.

Continua-se a dissecacéo até encontrar os grandes vasos. Como existe uma grande
invasdo venosa e linfatica em casos de TM malignos, deve ser realizada uma ligadura
precoce dos vasos quando se opta por mastectomia unilateral (figura 6) ou bilateral 1!
Realiza-se uma ligadura sobre 0s seguintes vasos: epigastrica superficial cranial, a caudal
e ramos da primeira e segunda glandula mamaria toracica.®

Durante a cirurgia deve ser feito uma lavagem da zona intervencionada e todo o
tecido afetado deve ser manuseado com cuidado, para ndo haver proliferacdo de celulas
tumorais.!

O encerramento é feito por camadas, as mais internas com material absorvivel
através de suturas continuas ou interrompidas. Na pele, pode ser usado material néo-
absorvivel.% Ira existir mais dificuldade na aposicdo de pele na zona torécica do que na
abdominal, pois é menos flexivel e possui costelas.*® Normalmente n&o se coloca drenos,

a menos que hajam espagos mortos que n&o deveriam existir.>

Figura 6 — Mastectomia Unilateral (remocéo das cadeias mamarias do lado direito) de uma gata.

(Imagem gentilmente fornecida pelo HVP).
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7.1.2. Abordagem poés-operatoria e seguimento clinico

No pos-operatdrio a analgesia é essencial para o conforto do paciente, podendo
surgir algumas complicacbes como: edema, inflamacdo, deiscéncia, auto-trauma ou
necrose e, por esse motivo, deve ser feita uma vigilancia da sutura. Os animais com
tumores malignos devem ser reavaliados com alguma regularidade, devido a
possibilidade de recorréncia local e crescimento de metastases.®® A dor pos-operatoria é
uma das principais complicacfes associadas a realizacdo de mastectomias, em particular
as mais radicais. Neste periodo, a avaliacdo da dor deve ser realizada numa base regular,
contudo pode ser uma tarefa desafiante. Existem vérias ferramentas descritas que podem
ajudar a reconhecer e escalar a dor em gatos®** O maneio analgésico destes doentes é
realizado com analgesia multimodal com combinacbes de AINES, opioides, infusbes
continuas ou técnicas loco-regionais como bloqueio intercostal.*®

Sendo importante reter que as lesdes benignas podem vir a sofrer transformagdes
malignas e por isso, qualquer massa benigna deve ser removida cirurgicamente com boas
margens e enviada para analise histopatoldgica.'* Segundo Cassali et al.(2018)%, apds o
diagndstico de um TM maligno é importante o paciente efetuar reavaliacfes regulares
que devem incluir: exames hematoldgicos para a avaliacdo do estado geral do animal e
exames de imagem (raio-x torécicas e ecografias abdominais) para pesquisa de possiveis
metastases assintomaticas. Este artigo indica que em termos de periocidade de
reavaliacBes devem ser efetuadas, apos o diagndstico a cada: dois meses nos primeiros
seis meses e posteriormente a cada trés meses.>"8

Podem ser usadas varias estratégias para haver uma diminuicdo da ansiedade dos
animais no pés-cirdrgico como: colocar o paciente num local isolado onde os niveis de
ruidos sejam minimos, deve ser efetuado um controlo regular da temperatura ambiental e
corporal, sendo imperativa a observacéo atenta do paciente visto que a maioria das mortes
relacionadas com a anestesia acontece durante a recuperacdo. Em termos de
hospitalizacdo pode-se recorrer ainda ao uso de feromonas sintéticas calmantes pelo
espaco, separar o internamento dos gatos e dos caes e, para estimular o descanso dos

animais mais stressados pode recorrer-se a uma diminuicdo da luminosidade do local.®
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7.2.Quimioterapia

O uso da quimioterapia é ainda controverso, pelo facto de a informacéo existente
acerca do beneficio deste tipo de tratamento ndo ser clara.®®’® Estando assim descritos
varios estudos (tabela 32 e 33), que tentam esclarecer as vantagens da sua utilizagéo.

A quimioterapia convencional remete para o controlo tumoral e
manutencdo/melhoria da qualidade de vida.®® Nesta quimioterapia sdo fornecidas altas
doses (doses maximas recomendadas) com baixa frequéncia, existe outra opcao em que
se usa a quimioterapia metrondmica (QM) que consiste na administracdo de
quimioterapia em doses baixas (minimo toxicidade) mas em altas frequéncias (tabela
31).%” A QM ¢ de uso acessivel, com o intuito da manutencdo da qualidade de vida do

paciente e a reducio da incidéncia de efeitos adversos a sua administracio.®

Tabela 31- Descrigdo de alguns dos momentos onde é benéfico recorrer ao uso da quimioterapia

metrondmica®’.

Quando utilizar a quimioterapia metronémica? °’

I.  Onde a terapéutica convencional implica alto potencial de toxicidade e por isso
opta-se por uma opg¢do mais segura sendo usada a QM como 12 linha de
tratamento

Il.  Para uma terapéutica de consolidacdo, como adjuvante para prolongar o estado
de remissdo quando ha elevado risco de recorréncia ou entdo, para auxiliar o
pos-cirurgico na destruicdo de possiveis células tumorais residuais;

I11.  Como terapéutica de manutencdo, como substituto temporario da convencional.

A doxorrubicina, carboplatina e ciclosfosfamida sdo algumas das drogas usas de
forma isolada ou em combinacdo? em estudos clinicos, sendo que em pacientes com
doenca avancada é a doxorrubicina o agente mais ativo.??

Os resultados de um estudo in vitro com linhagens celulares de TM malignos
primarios de gatos, mostraram sensibilidade para alguns farmacos antineoplésicos (ex. 5-
fluorouracil, doxorrubicina, vincristina). Em gatos, o 5-fluorouracil esta associado a uma
neurotoxicidade!! e também a doxorrubicina pode ser neurotoxica, devendo-se realizar

uma avaliac&o renal (ureia, creatinina sérica e urianalise tipo I) e hepatica quando usada.®
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Tabela 32- Efeito da quimioterapia no tratamento de carcinomas mamarios felinos com a

referéncias de varios estudos sem populagéo controlo.

Grupo N° Sobrevida

Referéncia . Tratamento . Resposta
controlo animais (dias)
Doxorubicina  (20-
30mg/kg, cada
Jeglum et . 3semanas) + #
al.(1985) nao 14| Ciclofosfamida 180 S/14
(100mg/m?,  3dias,
cada 3semanas)
Doxorubicina
. (25mg/m?) +
Ma?l(alggé; t n&o 14 Ciclofosfamida 90 7/14%
' (50mg/m?, 4dias, cada
3semanas)
.. Doxorubicina
Iwijk
Stolwijk et ndo 14 (30mg/m?, cada 215 9/14*
al.(1989)
2semanas)
# Resposta em >50%
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Tabela 33- Efeito da quimioterapia como tratamento adjuvante a cirurgia em TMF em varios

estudos clinicos.

A Grupo N° Tratamento TLD Sobrevida
Referéncia

controlo animais adjuvante acirurgia (dias) (dias)

Novosad et x Doxorubicina (1mg/kg,
al.(2006) a0 o7 cada 3semanas) 255 448
a * *
McnNeill et sim > gz:](g::zbicina + " o
1.(2 ) _ * *
al.(2009) 36 Ciclofosfamida 676 848
Borreqo et Doxorrubicina
g nao 23 (Img/kg, cada 3semanas) 269 460
al.(2009) N
+ Meloxicam*
Cunha et . Mitoxantrona
al.(2015) nao 12 mgm2) 360 480
a *
De Campos et - 9 (éongolti . - na 387
al. (2014) 7 el na 428*
mg/m2)
80 Controlo? 270* 338*

Doxorubicina (1mg/kg)
34 + Meloxicam (0.05 226* 421%*

Petrucci et . mg/kg) .
al (2021) sim CIC|OfOSfamIC-|<:i-
(15mg/m2  diario) +
23 Meloxicam (0.05 = 372* 430*
mg/kg, todos os dias/seis
meses)

8 Grupo de controlo: animais realizaram apenas tratamento cirargico
+ 0.2 mg/kg, no dia da Cx, depois 0.1mg/kg 5dias, depois 0.025mg/kg
*Diferencas néo significativas

TProtocolo melhor tolerado e com menores efeitos adversos/menor toxicidade (em seis més de
tratamento)

TLD: tempo livre doenca

na: ndo avaliado
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O efeito da quimioterapia, como tratamento adjuvante da cirurgia ainda ndo esta
totalmente esclarecido (tabela 33).%2 No caso dos carcinomas mamarios felinos ndo
existem estudos que comprovem as diferencas no tempo de sobrevivéncia entre animais
com ou sem quimioterapia adjuvante, sendo que, muitas vezes este tratamento
quimioterapico resulta num incremento da toxicidade quando comparado a cirurgia.®®

Contudo, um consenso cientifico realizado no Brasil em 2019 sugere a utilizagdo
de quimioterapia adjuvante nos seguintes cenarios clinicos: pacientes com tumores
malignos maiores de trés centimetros diametro, quando existe evidéncia de metastases
nos linfonodos regionais ou distantes, em casos de grau histologicos Ill e quando na
presenca de tipos histoldgicos agressivos (como carcinoma micropapilar, sélido,
cribriforme e carcinossarcoma). Deixam a indicacdo para 0 uso de quimioterapia
antineoplasica no pos-operatério quando durante a imunohistoquimica o valor de Ki-67
for superior a 14%. Fazem ainda referéncia da importancia de realizar uma avaliacdo dos
diversos exames clinicos, histopatolégicos e parametros imuno-histoquimicos antes de
indicar o tratamento de quimioterapia antineoplasica.5®

Podem ser notorios alguns efeitos colaterais destes tratamentos quimioterapicos
como: efeitos colaterais gastrointestinais e outras complica¢des adversas como anorexia,

nefrotoxicidade, vomito e mielossupresséo. /91,9100

7.3.Imunoterapia

Trata-se da administracdo de imunomoduladores para estimulacdo da resposta
imune do paciente as células tumorais. Em combinacéo com a cirurgia, a administragcdo
de adjuvantes biolégicos, como bacillo de Calmette-Guérin (BCG) ou Corynebacterium
parvum, via intratumoral ou subcutanea, nao obtiveram qualquer sucesso. Tentaram usar
métodos que estimulassem a atividade citotoxica de mondcitos, mas também, como na
tentativa anterior, ndo ocorrem melhorias no tempo de sobrevivéncia dos gatos (quando
comparados com outros tratados com placebo).8353

Outra tentativa, de um tratamento adjuvante a cirurgia nas neoplasias malignas, foi
0 uso de levamisol pela via oral mas ndo ocorreram alteracfes na taxas de recorréncia
(quando comparado com grupo controle).®3>® Deste modo, a imunoterapia ainda nio

comprovou a sua possivel eficacia no tratamento de neoplasias mamarias.
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7.4.Terapia Hormonal

A maior parte dos TM malignos em gatos, nao possui recetores de estrogénio sendo
que o uso de citrato de tamoxifeno (modulador dos recetores de estrogénio) ndo oferece

beneficio para os felinos, como acontece em humanos.®

8. Progndstico

Na generalidade, os TM na gata caracterizam-se como uma doenca bastante
agressiva com sobrevivéncia de 4 a 12 meses, dependendo de fatores de prognostico.®2

O tamanho do tumor é o fator progndstico mais importante visto que afeta de forma
consideravel o intervalo livre de doenca e o tempo de sobrevivéncia.!! Fatores como a
idade (animais idosos), multiplos TM, sinais de necrose, raca (Siameses) sdo alguns
exemplos, ja anteriormente referidos, de caracteristicas que levam a um pior progndstico.

Num estudo realizado a causa da morte da maior parte dos gatos (61%) remeteu
para a existéncia de metastases ou a recorréncia tumor ou ambos.*

Em conclusédo, as neoplasias mamarias felinas estdo relacionadas com um mau
prognostico apesar de existirem estudos que expdem a existéncia de uma vasta gama de

tempos de sobrevivéncia entre os animais doentes. 1%

8.1. Tamanho do Tumor

O tamanho do tumor com base no didmetro, tem elevada importancia prognostica e
esta incluido no sistema de estadiamento TNM. Estudos mais antigos descrevem o
tamanho como sendo uma variavel continua, mas muitas vezes nao esta descrita como foi
realizada a medicao: se clinicamente, se apds fixacdo ou se apos processamento.>

Ito et al.(1996)*8, indica que tumores com didmetro superior a trés centimetros tém
sobrevivéncia de cerca de cinco meses comparativamente a tumores de menores

dimens@es que possuem maior tempo sobrevivéncia (nove meses).
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Recentemente o tamanho do tumor é classificado na avaliagdo clinica, estando
descrito que: tumores 2-3 cm sobrevivem em média 2 anos, mas quando maiores que
3cm, diminui para 6 meses a esperanca média de vida do animal.?®°

Quando se trata de tumores mais pequenos pode recorrer-se a tratamentos apenas
cirtirgicos®, sendo que quanto maior o didmetro do tumor pior serd o progndstico. Em
tumores mais pequenos apos a cirurgia, haverd um periodo maior de remissdo e maior
tempo de sobrevivéncia. No caso de haver metéstases no ganglio é indicativo de
diminuicdo do tempo de sobrevivéncia pos-cirurgia, sendo as metastases a distancia um

mau fator progndstico.1%2

8.2.Estadio Clinico

Existem alguns estudos que comprovam que animais com metastases tém menor
tempo de vida. Um deles realizado em 92 gatos, em que todos 0s que tinham metastases
nos linfonodos morreram passado nove meses do diagndstico.?®

O prognostico € negativo quando hé sinais clinicos de metastases distantes. Se no
momento do diagndstico, por exemplo, os pulmdes ja estiverem, de forma avancada,
envolvidos por metastases o tempo médio de vida é de um més.

Em casos em que ha invasdo linfatica tem seis meses, comparativamente aqueles
que n&o tem invasdo com tempo médio de vida de 18 meses.’

Um estudo de 2005, refere que a invasdo linfatica foi identificada em 44% dos
machos com carcinoma mamario, sendo semelhante ao que esta descrito em fémeas.
Tratando-se de um mau fator progndstico. Referem que gatos sem sinais de invasdo
viveram uma média de 863 dias e quando havia proliferacdo a média baixava para 195
dias.103

Caso referenciados como estadio 1V tém tempo médio sobrevivéncia de cerca de
um més.'° Quando estadio 11, 11 e I tém, respetivamente, 9 meses, 12,5 meses e 29 meses

de tempo médio vida.®
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8.3.Tipo Histoldgico

Deve seguir-se um sistema de classificagdo padronizado para a obtencdo de uma
melhor classificacdo, no caso dos CMF sdo classificados segundo as diretrizes da OMS
tendo surgido algumas alteracdes. Estando descrito que no caso de carcinomas mamarios
do subtipo micropapilar invasivos tém tempos médios de sobrevida (quatro meses) e
tempo livre doenca (cinco meses) menores comparando com outros TMF (10 meses).5%104

Quanto a carcinomas ductais (carcinomas complexos) estdo descritos tempos
médios sobrevivéncia de 32,5 meses, sendo menos agressivos que tumores simples.*

Um estudo com 64 gatos indica que carcinomas mamarios tubulopapilares e
complexos tém tempo sobrevivéncia maiores do que carcinomas soélidos ou
micropapilares invasivos.>%1%

A invasdo vascular esta automaticamente relacionado com um pior progndstico.1%
Caso existam metastases regionais e distantes estas levam a reducdo do TS e

consequentemente a um mau prognostico. 2838

8.4.Grau Histoldgico

Para os carcinomas mamarios felinos, o sistema de classificacdo mais aceite remete
para uma adaptacdo do sistema de classificacdo de cancro da mama em humanos, o qual
se baseia nos seguintes parametros: pleomorfismo, formacdo de tlbulos e contagem
mitética.>

Num estudo em CMF, ap6s um ano da cirurgia em carcinomas bem diferenciados
(grau 1) a taxa de morte foi de 0%, comparativamente a 100% de mortes nos casos de
pouca diferenciacio (grau 111).297 Seixas et al.(2011)1%, faz referéncia a gatas com CMF
grau | que tiveram tempos médios sobrevivéncia (36 meses) e tempos livre doenca (31
meses) maiores, quando equiparadas a gatas com grau Il cujos valores foram bastante

inferiores (6 e 4 meses, respetivamente).
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8.5.Extensdo cirargica

Um estudo de Novosad et al. (2006), demonstrou que, felinos submetidos a uma
mastectomia unilateral sobreviveram 348 dias, no caso de ser regional o valor aumentou
para 428 dias e foi obtido o maior valor de TS quando realizada a mastectomia bilateral
com 917 dias.!®®Deste modo, quando executada mastectomia radical ha uma reducgdo no
nimero de recidivas e aumenta o TS, relativamente & mastectomia mais conservadora.®

Gemignani et al. (2018) atraves do seu estudo em 107 casos com adenocarcinoma
mamario em que 57% foram submetidos a mastectomia unilateral, 30% mastectomia
radical bilateral numa Unica sessdo e 13% realizam mastectomia radical bilateral dividida
em sessdes. Os resultados demonstraram complicacdo pos-operatdrias em cerca de 21,3%
dos que realizaram mastectomia unilateral, 35,7% mastectomia bilateral dividida em
sessdes e 40,6% na mastectomia bilateral em Unica sessao. Em termos de progressao da
doenca e metéastases regionais ou distantes foram mais frequentes em animais que
sofreram a mastectomia unilateral (46,7% e 55,0%, respetivamente). Quanto ao tempo
médio de sobrevivéncia livre de progressao foi maior quando realizada a mastectomia
bilateral comparativamente & mastectomia unilateral (542 versus 289 dias,
respetivamente). Os resultados suportam a ideia de a mastectomia bilateral ser uma
melhor opc¢éo de tratamento, em adenocarcinomas em gatos, para obtencdo de melhores
tempos livres de progressdo e melhor tempo de sobrevivéncia especifico da doenca. Para
reducdo das complicacdes deve-se optar por uma mastectomia bilateral dividida por

sessdes. 10

8.6.Indice Mitdtico

Em relacdo ao numero de figuras mitdticas em tecidos tumorais, quando sdo
encontradas menos de duas figuras mitéticas por campo de grande ampliacao € indicativo
de tempos de sobrevida maiores.® Tumores que tenham baixos indices mitdticos tém uma
melhor esperanca média de vida, quando comparados altos indices mitéticos (22,4 meses
versus 12,4 meses, respetivamente).!® Ogilvie et al.(2005)*! refere que, gatas com
neoplasias diferenciadas e com baixos indices mitoticos tendem a sobreviver mais tempo

do que animais com neoplasias indiferenciadas e com altos niveis de figuras mitéticas.
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11 - Caso Clinico

1. Identificacéo do animal
Nome: Jemba
Espécie: Felino
Raca: Europeu comum
Sexo: Fémea

Estado Reprodutivo: Inteira

Idade: 10 anos (ao diagnostico)
Peso: 4,400 Kg (maio 2021)

Figura 7 - A Jemba na sua primeira
consulta de oncologia no HVP.

A Jemba deu entrada, pela primeira vez no Hospital Veterinario do Porto no dia 18
de maio de 2021 (figura 7), ap0s ter sido referenciada para a especialidade de oncologia
em virtude de apresentar nédulos mamarios. Em termos de historial mais relevante,
constatou-se que ja ndo frequentava o veterinario ha alguns anos, continha o plano vacinal
em atraso e quando jovem, fez toma de farmacos anticoncecionais (de administracéo
esporadica).

No decorrer do exame clinico, através da palpacdo das cadeias mamarias foram
detetadas, as seguintes alteracGes: presenca de nddulos subcutaneos, na cadeia mamaria
direita M2 e M3 (cerca de 1cm cada; ndo aderidos), em M3 (1 cm; mével) e em M4 (1cm;
movel). Sendo que o restante exame fisico se encontrava normal.

Procedeu-se assim ao estadiamento com a realizacdo de um painel geral de analises
sanguineas, raio-x toracico com duas projecdes e ecografia abdominal. Em relacdo ao
hemograma foi detetada uma linfopenia (1.43* x 1073/uL), as radiografias ndo
demonstraram alteracdes evidentes (figuras 8) e na ecografia foram apenas observados

quistos ovaricos.

1 Valor de referéncia de linfécitos = 1.5 - 7.0
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Figura 8 - Radiografias realizadas em maio 2021 a Jemba, onde ndo sdo visiveis quaisquer
sinais de metastases na cavidade toracica. A — Raio-x toracico lateral direito; B — Raio-x

torécico ventro-dorsal. (Imagens cedidas pelo HVP)

Devido a este quadro clinico foi recomendado, a realizacdo de duas intervengoes
cirurgicas - a mastectomia unilateral direita e ovariohisterectomia, com posterior envio
de amostras para andlise histopatoldgica. Foram recolhidos e enviados para laboratério
quatro mamilos direitos com dois nédulos entre M2 e M3, um nédulo em M3, um em M4
e por fim, uma formacdo nodular compativel com o ganglio linfatico. Apos a recessdo
dos resultados histopatolégicos (anexo 1), obteve-se a confirmacéo de se tratar de uma
lesdo neoplasica multinodular e multicéntrica, com sede na glandula mamaria tangente
multifocamente as margens profundas. Remetendo assim, para o diagndstico de
carcinoma micropapilar grau Il da glandula mamaria (figura 9), com invasdo vascular e
metastizacdo ganglionar. Tendo sido aconselhado, a realizacdo de um controlo
oncologico com restadiamento a cada dois meses.

Passado um més (junho 2021) das intervencdes cirdrgicas, no decorrer da consulta
de seguimento oncoldgico da paciente, foi detetado um novo nodulo do lado esquerdo em
M3 (1 cm, mével) e do lado direito, onde anteriormente foi removida a cadeia ndo existia
sinais de recidiva. Em termos gerais, a gata encontrava-se estavel, a ganhar peso e sem
quaisquer dificuldades respiratorias. Foi recomendada nova mastectomia radical do lado

esquerdo que foi recusada pelos tutores.
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Figura 9 — Imagem histolégica do carcinoma micropapilar grau Il da glandula mamaria da Jemba
(10x). Lesdo neoplasica multinodular e multicéntrica, tangente multifocalmente as margens
profundas. Composta por componente epitelial luminal, formando tabulos e micropapilas,
centrados por areas extensas de necrose e supuracgao, envolvidas por tecido esquirrético. Possui
nucleos redondos a ovoides, grandes, com pleomorfismo moderado a elevado, com indice
mitético moderado e presenca de émbolos neoplésicos. Imagem gentilmente cedida pelo
Laboratorio de Patologia Veterinaria da Universidade do Porto (LabPatVet-UP).

Em dezembro de 2021 (depois de seguimentos clinico e telefénicos) veio a uma
consulta sem marcacdo devido ao aparecimento de claudicagdo no membro posterior
direito (MPD) (mesmo lado da mastectomia realizada cerca de sete meses antes). Apds
avaliacdo clinica foram detetados, para além do ndédulo em M3 esquerda, mais dois
nodulos com tamanho semelhante ao anteriormente referido (<1cm, mdveis) na mesma
cadeia. Em termos gerais, a Jemba estava confortavel e ndo fazia qualquer medicagéo no
momento. Para controlo da claudicacdo foi prescrito um anti-inflamatério, com principio
ativo robenacoxib 6mg/gato, durante doze dias.

No final do tratamento prescrito a paciente voltou ao hospital pois ndo obteve
melhorias, mantinha a claudicacdo com apoio plantigrado do MPD. Procedeu-se a uma
avaliacdo mais profunda deste sinal clinico com uma palpa¢do do membro, o qual
continha uma acentuada atrofia apesar ndo demonstrar sinais de dor e em termos de exame

neuroldgico, possuia os reflexos intactos.
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Foram realizadas andlises sanguineas de controlo com as seguintes alteracdes, no
hemograma: ligeira linfopenia de 0.682 (10*9/L) e ligeira monocitopenia de 0.053
(10*9/L). Para despistar possiveis alteracGes na coluna, anca e membro foram efetuados
raio-x, 0s quais ndo mostraram modificacGes aparentes. Para um melhor estadiamento e
investigacdo da causa de claudicacédo realizou-se uma tomografia computorizada (TC),
que comprovou (anexo 2, 3 e 4) a existéncia de uma massa (figura 10) localmente
agressiva ventral ao corpo iliaco com envolvimento da artéria e veias iliacas direitas e
nervo ciatico direito. Através do TC estava ainda comprovado o aumento ligeiro dos
linfonodos inguinais, e iliaco medial esquerdo, e no lado direito da entrada pélvica, ao
longo da hemipelvis direita, havia uma notoria presenca de edema das partes moles,

associada a reacao periosteal no corpo iliaco direito.

Figura 10 - Exposicdo da zona abdominal e pélvis contendo uma massa perfusa na regido

sublombar, ao nivel da juncdo lombo-sacral (setas verdes). Imagens cedidas pelo HVP.

Apos a realizagdo do TC, a Jemba iniciou um tratamento paliativo com toma de
anti-inflamatorio ndo esterdide (meloxicam) para alivio da dor e inflamacéo.

Nas consultas seguintes, ao longo de trés meses, a paciente mostrou-se clinicamente
bem, com apetite e confortivel apesar de manter a claudicagdo do MPD, manteve assim

o tratamento paliativo sendo ponderada a eutanasia quando perda da qualidade de vida.

2 Valores de referéncia de linfocitos = 0.73 — 1.36
3 Valores de referéncia de mondcitos = 0.07 — 1.36
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No inicio do més de abril 2022, retornou ao HVP pelo facto de ndo estar a urinar.
A palpacdo abdominal estava presente 0 aumento acentuado da bexiga, com sinais
desconforto. Seguiu-se para investigacdo com realizacdo de analises bioguimicas,
urianalise, radiografia e ecografia abdominal. Em termos de analises sanguineas, o
ionograma estava dentro dos valores normais, havendo apenas um ligeiro aumento da
creatinina de 1.84* (mg/dl). O raio-x abdominal lateral (imagem 11) comprovou a
existéncia um de elevado aumento da bexiga e presenca de calculos no rim e uretra, tendo
sido realizada colheita urinéria por cistocentese para posterior urianalise. Realizou-se
ainda uma analise rapida no hospital com recurso a uma tira urinaria e medicacdo da
densidade atraves do refratbmetro. Na tira urinaria obteve-se um valor de pH = 6, sinal
positivo para a presenca de sangue (+++), proteinas (+) e leucdcitos (++). Em termos de
densidade, medida através do refratometro foi de 1.042°.

Figura 11 - Raio-x abdominal lateral da gata em que é notério um acentuado aumento da
bexiga, (seta amarela). Imagens cedidas pelo hospital.

No decorrer da ecografia abdominal (imagens 12) estava evidente 0 espessamento
marcado da parede da bexiga, a grande quantidade de sedimento e ainda, a presenca de
uma massa a comprimir a bexiga. Para o tratamento deste problema, realizou-se uma
algaliacdo para retirar a urina acumulada e foi prescrito um plano terapéutico de anti-

inflamatdrio ndo esteroide e alfuzosina.

4 Valores de referéncia da creatinina = 0.80 — 1.80
> Valores de referéncia da densidade urinaria em gatos = 1.035 — 1.060
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Figuras 12 - Imagens ecograficas da pré- (A) e poés-algaliacdo (B) devido a retengdo urindria.

Imagem A — bexiga aumentada, com sedimento urinario (1) e “massa” a comprimir a bexiga
caudalmente (seta laranja); Imagem B — apds algaliacdo visivel espessamento acentuado da parede

da bexiga (seta azul), com curvatura (2) devido a compressdo “massa”. Imagens cedidas pelo HVP.

No final do més de abril devido a perda de peso e pela acentuada diminui¢do da qualidade
de vida do animal procedeu-se a eutanasia.

Posteriormente, foi realizada a necropsia em laborat6rio (anexo 5) onde foram detetadas
varias alteracGes das quais se destacam: nivel abdominal (anexo 6) constatou-se a
presenca de uma massa, entre a transicdo do colo vesical e a uretra a criar uma obstrucao.
A superficie dorsal da cavidade abdominal incluia multiplos nédulos na superficie dorsal,
ao longo o nervo ciatico e na zona anatémica dos ganglios linfaticos iliacos, tornando
impossivel a identificacdo clara dessas estruturas.

O MPD exibia atrofia muscular marcada e apresentava multiplos nddulos
particularmente na zona dos masculos gluteos (figura 13). Estava presente uma massa
aderida, a envolver a pubis, isquio e ilio direito, praticamente ocluindo o fordmen

obturador. O acetdbulo e cabeca do fémur direito ndo mostravam alteragdes.
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_ Y
Figura 13- Membro posterior direito com atrofia muscular marcada e multiplos nédulos na

zona dos musculos glateos.

Na cadeia mamaria esquerda, obteve-se o diagnostico de carcinoma tubulopapilar da
glandula maméria grau Il com invasdo vascular e metastizacdo muscular, 0ssea,
pulmonar, vesical e do nervo ciatico (figura 14 a 16). Havendo probabilidade de

metastizacdo ganglionar (ganglios linfaticos iliacos, inguinais e popliteo).

Figura 14 — Representacdo das imagens histologicas do nervo ciatico da Jemba, com alteracdo

da arquitetura normal dos feixes nervosos (circulo) pela presenca de populagdo de células
epiteliais (setas). HE, 40x. Imagens gentilmente cedidas pelo Laboratorio de Patologia Veterinaria
da Universidade do Porto (LabPatVet-UP). (llustracdo elaborada no BioRender pela aluna)
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Figura 15 - Nervo ciatico, gata.
Alteracdo da arquitetura dos feixes
nervosos (circulo) e do tecido
muscular (estrela) pela presenca de
populacdo de células epiteliais
(setas). HE, 40x. Imagens
gentilmente cedidas pelo
Laboratério de Patologia
Veterinaria da Universidade do
Porto (LabPatVet-UP).

Figura 16 - Nervo ciatico, gata
(ampliagdo da  Figura  16).
Alteracdo da arquitetura dos feixes
nervosos (circulo) pela presenca de
populacdo de células epiteliais
(setas). HE, 100x. Imagens
gentilmente cedidas pelo
Laboratério de Patologia
Veterinaria da Universidade do
Porto (LabPatVet-UP).
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1V - Discussao

O caso clinico aqui exposto, retrata uma gata fémea inteira, raca europeu comum
com dez anos de idade que foi diagnosticada com carcinoma mamario, com posterior
desenvolvimento de uma metastase ventral ao corpo iliaco com envolvimento da artéria
e nervo ciatico. Do conhecimento da autora, ndo esta documentada na literatura esta
apresentacdo metastatica.

De acordo com Morris (2013)8, a idade avancada (dez a doze anos de idade), a raca
(siames ou europeu comum) e o estado reprodutivo (fémeas inteiras) sdo alguns dos
principais fatores de risco para o desenvolvimento de TMF. Bem como, a toma de
farmacos anticoncecionais, outro fator influenciador para o aparecimento de carcinomas
mamarios.!

Na primeira consulta, derivado da apresentacdo clinica de mdaltiplos nédulos
mamarios procedeu-se ao estadiamento completo, visto que poucas sdo as massas
mamarias benignas em gatas (racio maligno:benigno = 4:1). Sendo que, a aparéncia
macroscopica por si s6 ndo é base confiavel para distinguir tumores malignos de
benignos, todas as lesdes devem ser estadiadas e tratadas de forma agressiva.®'?

O painel geral de analises sanguineas demonstrou ligeiras alteracdes, pouco
significativas sendo as analises laboratoriais importantes para avaliar a existéncia de
possiveis doencas concomitantes ou sindromes paraneoplasicas, apesar de raramente
reportadas.®*? A pesquisa de metastases a distancia foi realizada com recurso a
radiografias toracicas com trés projecdes e ecografia abdominal, onde foram apenas
detetados quistos ovaricos. Estando descrito que o melhor método para uma pesquisa
mais pormenorizada de metastases remete para a execucao de tomografia computorizada
(TC).®

A citologia esta descrita como alternativa para diferenciar lesdes ndo-malignas da
pele ou para a distin¢éo entre carcinoma mamario de hiperplasia fibroadenomatosa, a qual
poderia ter sido utilizada, mas o diagnostico definitivo foi alcangado com recurso a um
exame histopatolégico através de bidpsia.tt

Em termos de opcdes terapéuticas para os TMF estdo descritas a cirurgia,
quimioterapia, imunoterapia ou combinagdes.'! Nas gatas a base do tratamento de TM
remete para a excisdo cirtrgica®, estando descritas varias técnicas cirirgicas como:

nodulectomia, mastectomia simples, mastectomia regional, mastectomia radical
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unilateral ou mastectomia radical bilateral.*® Gemignani et al.(2018)'®° indica que a
mastectomia radical bilateral para tratamento de CMF é o procedimento que demonstra
melhores tempos livre doenca e melhor tempo sobrevivéncia especifico-doenca. Esta, ao
ser realizada de forma faseada leva a uma reducdo das complicacdes pos-cirdrgicas. No
presente caso clinico para tratamento e apos terem sido descobertos os primeiros nddulos
mamarios, procedeu-se a OVH e mastectomia unilateral direita. Segundo Overley et
al.(2005)*, gatas que realizam OVH antes de um ano de idade t¢ém uma diminuicio
significativa do risco para desenvolvimento de CMF, mas apds os dois anos de idade ndo
ha evidéncias desses beneficios. Contudo, a realizacdo de OVH concomitante com a
mastectomia permite o auxilio na prevencdo de doencas do trato reprodutivo, como
pidmetra, mastite e hiperplasia benigna permitindo assim, o término da toma de farmacos
anticoncepcionais (administracdo esporadica).'*?

A avaliacéo histoldgica revelou tratar-se de um carcinoma micropapilar de grau Il
da GM com invas&o vascular e metastizacdo ganglionar. Seixas et al.(2007)1%, descreve
este tipo de carcinoma como uma variante do carcinoma ductal invasivo com grande
capacidade infiltrativa e com mau prognostico associado. Relacionando-o a tumores de
grandes dimensdes, com elevados graus histolégicos e com acentuada invasdo
linfovascular, estando relacionado com menores tempos livre de doenca, menores taxas
de sobrevivéncia comparativamente a outros CMF. Este tipo de carcinoma s deve ser
assim classificado, quando mais de 50% da lesdo apresenta este padrdo micropapilar
invasivo.

Os fatores de progndéstico mais fidedignos englobam o tamanho do tumor, o
envolvimento de linfonodos, o grau histoldgico e a invasdo linfovascular.®® A invasio
linfovascular e metastizacdo ganglionar sdo fatores de prognosticos confidveis e
indicativos de um prognostico negativo para CMF, estando descritos valores de mediana
de tempo sobrevivéncia entre os cinco a oito meses.}?M1%113 Sequndo Seixas et
al.(2011)1%, o grau histoldgico pode ser usado como um fator progndstico para a
avaliacdo do comportamento biolégico de CMF. Consideram o sistema de graduacéo
histoldgica o sistema Elston e Ellis (EE) como confidvel e um fator de prognéstico
independente, identificando grupos de gatas com elevado risco para desenvolver doenca
metastatica. Castagnaro et al.(1998)%7, refere também a utilidade do sistema EE para a

diferenciacéo entre o grau | (bem diferenciado) e grau Il (pobre diferenciagdo), visto que
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no seu estudo obteve sobrevidas um ano pos-cirurgia de 100% e de 0%, respetivamente.
Millanta et al.(2002)!'4, também concorda que este sistema (EE) tenha um bom valor de
prognostico no caso de carcinomas invasivos. Em contrapartida segundo Dagher et
al.(2019)*3, a adaptacdo do ntimero de mitoses pode ser a melhor estratégia para obter
uma melhor caracterizacdo de CMF altamente proliferativos, sendo que considera o
sistema graduacdo histolégica Elston e Ellis Mitético-Modificado (MMEE) o melhor
método para obter uma melhor avaliacdo diagnostica. No presente caso clinico, o sistema
de classificacdo do grau histopatoldgico utilizado foi sistema Elston e Ellis (EE).

De acordo com o estadiamento TNM®2, proposto pela OMS neste momento a Jemba
enquadrava-se no estadio Il pelo facto de deter um tumor priméario com tamanho menor
que 3cm, possuir metastases a nivel dos linfonodos regionais (N1) e estarem ausentes
quaisquer metastases distantes (M0). Segundo Ito et al.(1996)*, gatas com estadio I11 tém
cerca de nove meses de tempo médio de sobrevivéncia e em relagdo ao tamanho do tumor
considera que, gatas com tumores maiores (>3cm) tém menores tempos médios sobrevida
(cinco meses) comparativamente a tumores de dimensdes iguais ou inferiores a 3 cm
(nove meses).

O envolvimento de mdltiplos linfonodos é comum, sendo que em cerca de 80%
casos envolve o linfonodo axilar e inguinal e os restantes 30% remetem para o linfonodo
esternal. Estando descrito que no momento do diagndstico mais de um quarto dos gatos
possuem metastases regionais. O que reforca a importancia da avaliacdo dos linfonodos
regionais e a sua remogcéo durante procedimento cirtrgico.®

A quimioterapia como tratamento adjuvante ndo foi utilizada neste caso clinico,
visto que o seu beneficio ainda ndo estar claro.® Os protocolos terapéuticos avaliados em
estudos com grupo de controlo foram doxorrubicina isolada, doxorrubina +
ciclofosfamida, carboplatina, ciclofosfamida metrondémica contudo nenhum protocolo
demonstrou diferencas significativas.%>!1® Apesar de Cassali et al.(2020)°%" indicarem
a utilizacdo de quimioterapia adjuvante quando o0s pacientes apresentam caracteristicas
especificas, como por exemplo: deterem carcinomas do tipo histolégico micropapilar,
um dos critérios, segundo estes autores para recorrer ao uso de uma terapia
antineoplasica. Um estudo mais recente de Petrucci et al.(2021)%, demonstra haver

menores efeitos de toxicidade e uma melhor tolerancia por parte das gatas a quimioterapia
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metronémica com ciclosfosfamida + meloxicam comparativamente aos restantes
protocolos.

O quadro clinico da Jemba evoluiu com o aparecimento de trés nddulos na cadeia
mamaria esquerda (cada um com <l1cm, maéveis), pelo facto de a mastectomia unilateral
estar associada a uma maior progressao local e maior incidéncia no aparecimento de
metastases regionais ou distantes.!® Para além destas alteracGes, estava presente uma
claudicacéo e atrofia do membro posterior direito (MPD).

Apesar de indicacdo medica para a realizacdo de novo procedimento cirargico, para
a remocdo da cadeia mamaéria esquerda, ndo se avangcou com a intervencdo pela
discordancia por parte da tutora. Consequentemente efetuou-se um novo estadiamento
clinico.

A metastase a envolver o nervo ciatico nao estava associada a dor, estando apenas
presente uma marcada atrofia do MPD e a nivel neurolégico continha os reflexos normais.
Foi realizada uma tomografia computorizada (TC), que é considero o melhor meio para
um completo estadiamento, pelo facto de fornecer uma avaliacdo mais precisa acerca de
metastases.® Assim foram detetados nddulos mamarios esquerdos que estavam associados
a uma ligeira linfoadenomegalia inguinal e iliaca esquerdas compativeis com processo
neoplasico maligno com metéstases linfaticas loco-regionais. Para além destes achados,
estava presente uma massa localmente agressiva ao longo da face ventral do corpo iliaco
direito, com suspeita de envolvimento da artéria e veia iliacas direitas e nervo ciatico
direito. Havendo um forte indicio que este sinal clinico que a Jemba demonstrava, era
consequente da formacao de uma metéastase num local atipico. Cerca de 80% das massas
mamarias felinas sdo malignas, com desenvolvimento de metastases em 50-90% dos
casos, estando descritos como locais preferenciais os linfonodos (83%), pulmdes (83%),
pleura (23%) e figado (23%).1! A doenga metastatica é uma das principais causas de morte
em gata com TM, de acordo com os resultados de um estudo em 73 gatas com doenca
metastatica as assintomaticas tém maiores tempos de sobrevivéncia comparativamente as
sintomaticas com valores de 128 e 14 dias, respetivamente®.

Apesar de manter o seu tratamento paliativo, com toma de anti-inflamat6rios nédo
esteroides para alivio da dor e inflamacgédo, ocorreu progressao da doenca através do

desenvolvimento de uma massa a envolver a transi¢cdo entre o colo vesical e uretra,
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originando a oclus&o parcial. Culminado no decréscimo acentuado da qualidade de vida
do animal, tendo-se procedido a eutanasia.

Apds a necropsia e através da analise microscépica obteve a confirmacgéo de que a
cadeia mamaria esquerda continha uma lesdo neoplasica multinodular e multicéntrica,
com comportamento infiltrativo. A Jemba possuia um carcinoma tubulopapilar da GM
grau Il com invasdo vascular massiva e metastizagdo multifocal a nivel muscular, dsseo,
pulmonar, vesical, nervo ciatico e provavel metastizacdo ganglionar. Desenvolveu um
dos subtipos de CMF mais comuns e deste modo, enquadrava-se hum estadio 1V com
tempo médio de sobrevivéncia de um més, devido ha presengca das metastases
distantes. 348112

Em suma, a gata desde o diagnéstico até a eutanasia viveu cerca de onze meses
(maio 2021 a abril 2022). Tratando-se de um caso clinico particular, primeiramente
devido ao desenvolvimento um tumor mamaério maligno com um subtipo menos
frequentemente descrito em gatas (carcinoma micropapilar invasivo) e posteriormente
sabe-se que estdo descritos como sinais clinicos mais frequentemente visualizados em
TMF a perda de peso, inapeténcia, letargia e dispneia, relacionados com metastases a
nivel toracico.” Na Jemba, para além perda de peso surgiu assim um sinal clinico menos
comum de CMF - a claudicacdo, decorrente da metéstase relacionada com o nervo ciatico

(local atipico de metastizacdo de TMF) sendo por isso, um caso Unico.
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V- Conclusdo

O cancro trata-se de uma patologia provocada por um processo anormal de
multiplicacdo descontrolada de células, existindo varios tipos de cancro consoante 0O
tecido/6rgéo onde se originam. Em termos gerais, 0 cancro leva ao aparecimento de lesGes
(internas ou externas), as quais podem sangrar, ulcerar ou afetar os tecidos circundantes.
Consoante a localizacdo do tumor, a sua invasdo e a presenca ou auséncia de metastases
é que se desenvolvem os sintomas (ex. perda apetite, alteragdes no peso e na atividade).

Os tumores de mama sdo uma das neoplasias mais frequentes em gatas e cadelas.
A idade, raca, estado reprodutivo e toma de farmacos anticoncecionais sdo considerados
alguns dos fatores de risco. E comum exibirem metéstases no momento de diagnéstico
devido a sua elevada capacidade de infiltracdo. Sendo que a taxa média de sobrevivéncia
ronda os seis a doze meses.

A anélise histopatoldgica, feita por bidpsia, é indispensavel para uma correta
caracterizacdo da lesdo neoplasica. A cirurgia é tratamento mais utilizado neste tipo de
patologias, de forma isolada ou com a quimioterapia como terapia adjuvante.

Sendo que a autora, apds assistir a varias consultas de oncologia indicou que uma
das grandes preocupacgdes dos tutores remete para a quimioterapia e a ideia errada que
eles possuem sobre os efeitos secundarios, que acham que sdo os mesmo dos humanos.
Sendo que a estagiaria acha crucial (como foi observado por parte do médico oncologista)
avisar e explicar em consulta, que a reacdo dos animais é diferente a esses tratamentos.
Por exemplo, a queda de pelo é muito rara nos animais e 0s sinais secundarios possiveis
sdo 0 vomito, diarreias ou anemia, sendo facilmente trataveis com a terapéutica mais
adequada.

O papel do médico veterinario é vital pois de forma clara e para uma melhor
sensibilizacdo do tutor deve informar os mesmos acerca de todos procedimentos que serdo
necessarios para a terapéutica da neoplasia, dos prognosticos, possiveis recidivas e custos.
Todas as explicagdes facilitam, a toma de decisdo acerca do melhor plano a seguir, tendo
por base o0 bem-estar animal.

Deve-se ter em atencdo que quanto mais tarde for o estadio da doenca, pior sera o
prognostico e para precaver do aparecimento de metastases, locais e distantes é

importante realizar uma detegdo precoce e uma terapia célere. A presenca de aderéncias
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aos tecidos em redor ou ulceragéo sdo indicadores de quadros mais graves. Sendo que 0
progndstico de um doente oncoldgico € agravado com um aumento da idade do animal,
maior diametro do tumor primario, com a presenca de infiltracdo neoplasica, linfonodos
regionais, elevado indice mitético e quando ha excisdo incompleta da massa tumoral.

Ao longo dos seis meses a estagiaria teve a oportunidade de contactar com uma
grande variedade de casos clinicos e adquirir mais conhecimentos através da ajuda de
toda a equipa do hospital. Tendo a mesma desenvolvido novas competéncias a nivel
pessoal e profissional, ferramentas essenciais para o seu futuro.

A oncologia representa uma area da veterinaria cada vez mais procurada pelos
tutores, para tratar os seus animais na qual o conceito “One Health — salide humana, salde
animal, saide ambiental” se encontra bem presente para uma otimiza¢ao dos resultados
em saude, identificando a interacdo e interdependéncia entre humanos, ambiente e os
animais.

A autora selecionou assim o tema do presente relatorio de estagio pelo facto, de ter
tido a oportunidade de contactar com varios doentes e tratamentos oncoldgicos realizados
no HVP sendo, em particular, o caso da Jemba o que despertou mais interesse para
desenvolvimento de monografia e exposicéo caso clinico.

Assim, a prevencdo e o diagndstico sdo as maiores armas para vencer o cancro. Para

0 médico veterinario, a qualidade de vida do doente oncoldgico € o mais importante.
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Anexos

Anexo 1 — Resultados da primeira histopatologia da cadeia mamaria direita. (Cedido pelo
HVP)
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- lmﬁ:.'l'ﬂlﬁmﬁim Exame R¥: 0067 121
CALMVLEDASE COPSEIC Eicarie: Hugo Vilhena

Miédioo Veterinanio: Or. Gongals Petrucoi

Relatorio Histopatologico -
Data de emissios 25-06-2021
Data de emvio:
Identificagan:

HomeT: JEMBA Idade: 10 A Sewd: F

Espécia: Falina Flaga: Ewmped comum

Proprietario: lsabel Silva Topogralia: Glandula mamanka

Macroscopia:

Enviada cadeiz mamaria medindo 21:<3,3cm contendo 4 mamilos. Entre M2 e M3 identifica-se formagio nodular
{4) branca com 0.5cm de digmetro, de limites bem definidos totalmenie exciseda |dentifice-se ainda owira
formagio nodular (B) branca com 0 8cm no seu maior eico, de imites bem definidos excisads na totalidade.
Subjacente a M3 identifica-se formagéo nodulsr (C) com 0,6cm de didmetro de limites bem definidos excisada na
totalidede. Subjacente a M4 identifice-se formagao nodular (D) de cor cremefesbranguicads com 0.6cm de
didmetro de limites bem definidos totalments excisada. Ma gordura retromamaéria identifica-se formagio nodular
com O,8cm no seu makor sixo, compativel com ganglio linfitico.

Microscopia:

Lesao neoplisica mulinodular & mulicéntrica, com sede na glénduls mamana, tangente mulifocalmente as
margens profundas. A lesio & constitulda por componente epitelizl luminal, formando tibulos & micropapilas,
centrados por Areas exensas de necrose & supwacso, envolvidas por iecido esquirrdfico. As células neoplasicas
apresentam nicleos redondos a owbides, grandes, de pleomarfismo moderado a elevado, evidenciando um a dois
nucléolos prosminentes e citoplasma aciddfilo, de limites indistintes. O indice mitdtico & moderado, contando-s2
até 15 figuras de mitcse em dez campos de grande ampliagdo. Presenga de émbolos neoplasicos. O ganglio
linfatico apresenta arquitectura profundamente alierada por presenga de populsgio celular de origem epitelial,
com caracteristicas semelhantes &s da les&0 mamaria.

Diagnostico:
Carcinoma micropapilar grau Il da gléndula maméria com invas&o vascular e metastizagio ganglionar.

Hotas e Comentarios:
Recomenda-se o0 acompanhameanio dinico periddico do animal.

Profeszana Doufora Pairicia Dias Peveia Doudors Ana Canadas Sousa
OV 2027 O 4882
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Anexo 2, 3 e 4- Resultado da TC com imagens do tdérax, abdomen, pélvis e membros
pélvicos.

Anexo 2

Hospital Veterindrio do Porto
e 1 | | | Trawessa Silva Porto, 174
:i:|!. -

4250-475 Porto
YWeterinary Telaradial P'Dl'tl.lgﬂ
T, rue Nicolas Margue wie Phone : +351 Z2E34B1T0
4479 Fingig e-mail : nuna.proencafonevetgroup.pt

Luxembouwng

Ref: 143315 Silva™ jemba

Diagnostic Imaging Report

Patient
Owner Jemba : Cat Eurcpean
iakusl Slhen Fernale 10 years - 1.5
Referring weterinarian €T Performed on Jan 6, 32022
HVPF « Gongalo Petrucd by Gongalo Petrucci
History

Lameness of the right pelvic member with severe atrophy of the leg
Histary of mammary tumar (06f2021) performed radical right mastectomy
Stage il Carcinoma histolegical grade Il with lymph node metastasis
Becurrent local dissase 0772021

€T for re=staging and detect the cavse of lameness

Result

The study consists of 3 series of 1 mm thick transverse CT images of the tharax, abdomen, pelvis and pelvic imbs taken before and after
IV injection of iodinated contrast medium.

On precontrast images, lungs are reasonably well inflated, but mild atelectasis is seen in the right caudal lung kbes. No consolidation,
mass, ar nodule is identified. Cranial mediastinal structwres are within normal Emits. No pleural abnormalites are seen. Axillary lymph
nodes are of normal size.

In the abdomen, several small mineralized bodies are seen in both renal pelvises and in the right ureter. The right ureter is drcumcasal.
The liver, gallbladder, pancreas, spleen, adrenal glands, and urinary bladder hawve normal size, shape, and attenuation. Mo cystic
urplithizsis is noted. The gastrointestinal tract has normal size and content. |l defined suboutanecus saft tissue swelling is identified along
the left wentral abdominal wall, associated with several small nodules. The right mammary tissue has been removed. Bath inguinal lymph
nodes are mildly enlarged, measuring 10 mm in diameter. Severe atrophy of the right petvic limb muscles is noted, as is consistent with
the clinical history. Soft tissue swelling is identified in the right side of the pelsic inlet, along the right hemipelvis, asscciated with an il
defined periasteal reaction on the right iliac body. The rest of the surrounding skeleton, including hips and stifles, is unremarkable.

On post-contrast images, imegular enhancement is identified in the sublumbar and right pehvic region, demonstrating a perfused mass
along the wentral aspect of the right iliac body extending cranially to the level of the lumbe=sacral juncticn. The lesion is kcated along the
path af the right sciatic nerve. The right iliac artery and wein are nat outlined by contrast medium in this region. The left medial iliac lymph
node is mildly enlarged.

Synthesisiconclusion

Leftsided mammary nodules asscciated with mild left inguinal and iliac [ymph rode enlargement compatible with a malignant necplastic
process with locoeregional lymphatic metastases. Complete right mastectormy. Mild right inguinal lymph node enlargement compatible with
metastatic diseaze from previously remowed mammary carcinoma. Locally aggressive mass along the wentral aspect of the right iliac body,
with suspected imecheement of the right iliac artery and wein, and of the right sciatic nerve. Primary considerations should be given to a
malignant neoplastic process. Given the context, a metastasis from previously remaved mammary carcinoma is suspected. Severe right
pedvic limb muscle atrophy, presumably newrogenic and due to previously described pelvic mass. Nan abstructive bilateral renal and right
ureteral urolithiasis. Right circumicaval ureter.

Report writben by
Pr. Paul Barthez, DACVR, DipECVDI
Phone : +352 621 35 22 98
e=-mail | paul.barthez@gmail.com
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Anexo 3

Fig.1 : Postecontrast sagittal left pararnedian Fig.2 : Post-contrast transverse reconstruction of the
reconstruction of the abdomen and pedvis showing small abdomen showing mild left ingusnal lymph node
mammary nodules (arrowheads) and ingusnal lymph node enlargement (arraw).

enlargement (arrow).

Fug.3 : Post-contrast transverse recanstruction of the Fig.4 : Postecontrast transverse reconstruction of the
abdomen showing mild left medial iliac lymph node abdormen shawing mald right inguinal lymph node
enfargerment (arrows). enlargement (arraw).

Fig.6 : Post-contrast darsal recanstruction of the pelvis
shawing an ill defined perfused mass in the right
sublumbar region (arrows).

Fig.5 : Post-contrast sagittal nght paramedian
reconstruction of the abdomen and petvis shawing anill
gefined perfused mass in the sublurmbar region at the
level of the lumba-sacral juncton (arrows).
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Anexo 4

Fig.7 : Post-contrast transverse reconstruction of the Fig.8 : Post-contrast transverse reconstruction of the
pelvis showing a periosteal reaction aleng the right iliac pelvis showing an ill defined perfused mass on the ventral
boady {arrows). aspect of the right iliac body (arrows).

Fig.9 : Dorsal reconstruction of the abdomen showing
small mineralised bodies in the pelvis of each kidney
{arrows).

Fig.10 : Sagittal reconstruction of the pelvis showing 2
small mineralised bedies in the right ureter {(arrows).
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Anexo 5 — Relatorio Histopatoldgico da Necrdpsia da Jemba. (Cedido gentilmente pelo
HVP)

[@PORTO & Ay
o,
INSTITUTO DE CIENCIAS ®= 202200405
J BIOMEDICAS ABEL SALAZAR i i b
UNIVERSIDADE DO BORTO mn::mmm'\-nmm RIA Exame N*: 0040522
DA UNIVERSIDADE DO RORTC  Enfigade: PhD Dra. Joana Jesus
Médico Veterinrio: Dr. Gongalo Petrucci
Data de entrada: 2000442022
Data de emissde: D9V/0G2022

Data de envio:

Relatorio Histopatolégico

Identificagéo:
Nome/N®: JEMBA Idade: 10 A Sexa: F
Espécie: Felina Raga: Europeu comum
Proprietario: Topografia: Necropsia

Macroscopia:

Mo exame externc o animal exibia uma condigdo corporal 2 5/5. Foram detectados multiplos nodulos mamarios
ao longo de toda a cadeia mamaria esquerda. O membro posterior direito apresentava atrofia muscular marcada.
Ao nivel do tdrax a tragueia tinha liguido rosado e os pulmées apresentavam areas de enfisema alveolar, sendo
estas alteractes possivelmente decorrentes da eutanasia. Identificaram-se varios pontos brancos num dos lobos
pulmonares. Os restantes orgdos toracicos estavam aparentemente normais.

Mo abdémen, o figado apresentava padrdo lobular marcado possivelmente devido a congestio centrolobular. A
mucosa gastrica exibia pregueamento aparentemente mais marcado, mas sem lesdes. Identificaram-se
aderéncias entre o mesentério e o polo cranial da bexiga, sendo que esta se encontrava muito distendida e dificil
de comprimir manualmente. Foi observada hidronefrose bilateral, com dilatacéo da pélvis renal e ureteres, e o rim
direito estava aumentado e com conteddo purulento na pélvis renal. A mucosa vesical com tinha ulceragdo
multifocal e um coagule aderido a mesma. ldentificou-se uma massa a envelver a transigdo entre o colo vesical e
a urefra, originando obstrugdo parcial. Constatou-se ainda a presenca de miltiplos nédulos na superficie dorsal
da cavidade abdominal, ao longo o nervo ciatico e na zona anatdmica dos ganglios linfaticos iliacos, tornando
impossivel a identificacdo clara destas estruturas. Também na localizac8o dos ganglios linfaticos inguinais foram
identificados varios nddulos. Os restantes érgéos abdominais ndo tinham alteragtes aparentes.

O membro posterior direite apresentava atrofia muscular marcada e presenca de mdltiples noédulos
principalmente na zona dos musculos gliteos. Presenca de massa aderida a envolver a pubis, isquio e ilio direito,
praticamente ocluindo o forAmen obturador. Acetabulo e cabega do fémur direito sem alteraces.

Microscopia:

A glandula mamaria & sede de lesdo neoplasica multinodular e multicéntrica, com comportamento infiltrativo. A
lesdo & constituida por populacdo de células epiteliais luminais dispostas num padrdo predominantemente
tubulopapilar e, menos frequentemente, micropapilar, com areas de necrose central (tipo "comedo"), sendo
evidente tecide esguirrdtico circundante. As células necoplasicas apresentam pleomorfisme moderado a elevado
score 3) e indice mitdtico moderado (score 2), contando-se 14 mitoses em 10 campos de grande ampliagiio
score 2). ldentificam-se imagens de invas3o vascular massiva.

Mo misculo, osso, nervo ciatico, bexiga e pulmao identifica-se infiltrago por populagio de células epiteliais com
fendtipo idéntico as observadas na glandula mamaria. N3o foi possivel identificar claramente a existéncia de
ganglios linfaticos, em termos arquitecturais.

Diagndostico:

Carcinoma tubulopapilar da glandula mamaria-grau Il com invasdo vascular e metastizagcio muscular, dssea,
pulmonar, vesical e do nervo ciatico. Provavel metastizacdo ganglionar (ganglios linfaticos iliacos, inguinais e
popliten).

Doutors Ana Canadaz Souza
OV 4553

£ Epanbars

Porto, 09 de Junho de 2022
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Anexo 6 — Imagens recolhidas no decorrer da necrépsia: A - Imagem dos rins da Jemba
durante a necropsia (RE - rim esquerdo com aparéncia normal; RD — rim direito com
hidronefronse, presenca de contetdo purulento e aumento do tamanho.); B — A mucosa
da bexiga encontrava-se rugosa e com presenca de ulceras. Pinca (*) aponta para a
existéncia de uma massa a obstruir a passagem entre a bexiga e uretra. (Imagens
gentilmente cedidas pelo Laboratorio de Patologia Veterinaria da Universidade do Porto
(LabPatVet-UP)).
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