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MASTOCITOMA DE ALTO GRAU EM CANINO

Talita Yasmin Hilario dos Santos', Andreia Neves de Oliveira Tamanini®> Maria

Filomena Silva Urbanski?, Carolina Cristofolini*

RESUMO

O mastocitoma é uma neoplasia maligna com origem nos mastdcitos, células
essas participantes do sistema imunitario. E um tumor comum em cédes e possui
capacidade de afetar diversos 6rgaos e tecidos, como em cavidade oral, nasofaringe
e trato gastrointestinal, porém tem apresentacdo mais comumente cutanea. Na
literatura é descrito como maior ocorréncia em caes sem raga definida (SRD), Boxer,
Boston Terrier, Beagle, Bulldog, Sharpei, entre outras ragas. N&o possui
predisposi¢cao sexual, porém é mais comumente visto em animais mais idosos, com
idades por volta de oito a nove anos. Sua etiologia ainda é incerta, em alguns
estudos sugerem que esse tumor possui envolvimento de inflamagdes crénicas,
carcindégenos topicos, predisposicdo hereditaria e por infecgdes virais. Seu
diagnostico € por meio de citologia e histopatologico. O tratamento depende da
graduagdo avaliada por meio do histopatoldgico, tendo técnicas de ressecgao
cirargicas, quimioterapia e eletroquimioterapia. O progndéstico é bem variavel, e
dependera da graduacao do tumor e estadiamento do paciente. Objetivou-se com o
presente trabalho, relatar o caso de um canino, fémea, castrada, sem raca definida,
possuindo 13 anos de idade, apresentando um tumor ulcerativo com evolugao de 4
meses, diagnosticada com mastocitoma grau Il (alto grau), da qual realizou
ressecgao cirurgica e quimioterapia antineoplasica, em decorréncia a agressividade
do tumor e tratamento, houve piora no quadro clinico geral da paciente, sendo assim
realizado a eutanasia da mesma.

Palavras-chave: Neoplasia, Oncologia, Tumor cutédneo, Quimioterapia, Cirurgia,

Veterinaria.

HIGH-GRADE MASTOCYTOMA IN CANINE (CASE REPORT)

ABSTRACT: Mastocytoma is a malignant neoplasm originating from mast cells,
these immune system participants. It is a common tumor in dogs and has the ability

to affect various organs and tissues, such as in the oral cavity, nasopharynx and
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gastrointestinal tract, but has more commonly cutaneous presentation. In the
literature it is described as the highest occurrence of dogs without defined breed
(SRD), Boxer, Boston Terrier, Beagle, Bulldog, Sharpei, among other breeds. It has
no sexual predisposition, but is most commonly seen in older animals, aged around
eight to nine years. Its etiology is still uncertain, in some studies suggest that this
tumor has involvement of chronic inflammation, topical carcinogens, hereditary
predisposition and viral infections. Its diagnosis is through cytology and
histopathology. The treatment depends on the grading evaluated through
histopathological, having surgical resection techniques, chemotherapy and
electrochemotherapy. The prognosis is quite variable, and will depend on the tumor
graduation and staging of the patient. The objective of this study was to report the
case of a canine, female, castrated, without defined breed, having 13 years of age,
presenting a ulcerative tumor with evolution of 4 months, diagnosed with
Mastocitoma grade Il (high degree) of which performed surgical resection and
antineoplastic chemotherapy, due to the aggressiveness of the tumor and treatment,
there was worsening in the general clinical picture of the patient, and thus performed

the euthanasia of the same.

Key words: Neoplasia, Oncology, Cutaneous tumor, Chemotherapy, Surgery,

Veterinary.

INTRODUGAO

Os mastécitos sao células presentes no sistema imunitario, responsaveis
pela defesa do organismo contra diferentes agentes agressores externos, além de
possuirem participagdo em inumeros processos fisioldgicos e patologicos (Ribeiro et
al., 2014). Os mastdcitos participam da indugado da inflamagéo aguda e da reparagao
tecidual na fase crénica do processo. Essas células promovem as reag¢des agudas e
tardias da anafilaxia e estdo associadas com condi¢gdes proliferativas como
mastocitose e mastocitoma (RECH & GRACA, 2007).

Na literatura € observado uma maior incidéncia dessa neoplasia em caes sem
raga definida (SRD) e das ragas Boxer, Boston Terrier, Bulldog, Labrador Retriever,
Golden Retriever, Beagle,Teckel, Dachshund e Sharpei (THAMM & VAIL, 2007,



DALECK et al., 2016). Alguns sinais clinicos podem ser observados nesses
pacientes, podendo apresentar gastrite ou ulcera gastrica, hipotensado e hemorragias
(LONDON & SEGUIN, 2003; LONDON & THAMM, 2013). Na maioria dos casos
apresentam-se como uma massa cutadnea com cerca de 2 a 5 cm de diametro e
altura de 1 a 3 cm, sendo associados com prurido, edema, eritema e Ulceras na
regiao tumoral (PRADO et al., 2012).

O diagndstico do mastocitoma é realizado por meio do exame citopatoldgico
e/ou exame histopatoldégico (PALMA et al., 2009). O exame de citopatologia é
considerado um método seguro de diagndstico, no entanto, o exame histopatolégico
€ fundamental para determinar o grau histopatologico, para o planejamento
adequado do tratamento, e se ha presenga ou n&o de invasdo tumoral nas margens
(FURLANI et al., 2008).

As principais técnicas abordadas para o tratamento dessa neoplasia, incluem
a ressecgao cirurgica do tumor, a quimioterapia antineoplasica, eletroquimioterapia,
entre outras técnicas (SCOTT et al., 1996; MERLO, 2000; DALECK et al., 2016).
Entretanto, a ressecg¢do cirurgica, com margens de seguranga, € considerada a
modalidade de tratamento mais eficaz (FULSCHER et al., 2006). Porém em casos
de tumores bem diferenciados, como em mastocitomas de graduacéo Il e Ill, podem
vir a ser necessario o tratamento medicamentoso (LONDON & SEGUIN, 2003;
WELLE et al., 2008; LONDON & THAMM, 2013).

Diante disto, este trabalho teve como objetivo relatar um estudo de caso que
ocorreu em um canino, fémea, castrada, sem raca definida, 13 anos de idade, que
apresentou um tumor ulcerativo presente no lado direito lateralmente ao térax com

evolucao de 4 meses diagnosticada com mastocitoma grau Il (alto grau).

REVISAO DE LITERATURA

O mastocitoma ¢é o terceiro tumor mais comum no cao (DALECK et al., 2009).
Sua forma cutanea é uma das neoplasias mais frequentes nessa espécie, podendo
representar entre 7 a 21% dos tumores cutaneos e de 11 a 27% dos tumores
malignos em regiao de pele (PALMA et al, 2009). Essa neoplasia é caracterizada

pela proliferagdo excessiva de mastocitos neoplasicos (JONES et al, 1997). Os
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mastécitos sao células residentes do tecido conjuntivo, de origem hematopoética e
longa vida, que mantém a capacidade de proliferar apés a maturagdo. O achado
caracteristico de mastocitos maduros € a presencga de granulos citoplasmaticos que
contém substancias biologicamente ativas, como histamina e heparina (METCALFE
et al., 1997). A principal mutagdo encontrada foi duplicagdo que causa fosforilagao
constitutiva do receptor, sem a necessidade da ligagdo com fator de célula tronco
(SCF). Isso explica o crescimento descontrolado dos tumores e a relagao positiva
das duplicagcbes com a malignidade do mastocitoma (NELSON et al., 1992). Os
mastocitomas ocorrem frequentemente na pele, principalmente na derme e tecido
subcutaneo, enquanto mastocitomas extra-cutdneos sao pouco observados
(FURLANI et al., 2008; DALECK et al., 2009). O comportamento biolégico do
mastocitoma € muito variavel, ha casos benignos que ndo comprometem o estado
clinico do animal e outros extremamente malignos que podem provocar obito
(DALECK et al., 2009). A qualidade de vida de cades com mastocitoma pode ser
comprometida pela manifestacdo de sindromes paraneoplasicas decorrentes da
degranulagcado de mastdcitos, seguida da liberagédo de histamina, heparina e enzimas

proteoliticas.

A etiologia dos mastocitomas n&o estda comprovadamente definida, as
hipoteses levantadas incluem inflamacéao cronica, aplicacdo de substancias irritantes
na pele, infeccdo viral, alteragdes genéticas, porém, a verdadeira razdo de sua
elevada incidéncia ainda € desconhecida (DALECK et al., 2009).

O diagnostico do mastocitoma € baseado no exame citopatolégico e/ou
exame histopatolégico das lesdes. A imunohistoquimica também pode ser usada no
diagndstico desse tumor (PALMA et al., 2009). A imunohistoquimica é feita por meio
da proteina c-kit, e avaliada pelo padrdo de marcagao, os mastécitos normais e
alguns mastocitos neoplasicos muito diferenciados tem marcagdo nas membranas,
mas mastocitos neoplasicos geralmente apresentam marcagao citoplasmatica ou
perinuclear. Sendo padrao | e Il com maior tendéncia a recidiva no local ha trés
formas de marcagdo: | Padrdao membranas, |l Padrao citoplasmatico focal ou
rentilhado e Ill Padréo citoplasmatica difuso (PATNAIK et al., 1984; KIUPEL et al.,
2005).

No exame citopatoldgico, ele ira nos mostrar uma populacdo discreta de

células redondas com quantidade moderada de citoplasma contendo granulos
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citoplasmaticos na cor vermelho arroxeados de quantidades e tamanhos variaveis,
com nucleo de redondos a ovalados que podem ser mascarados pela intensa

coloracao de células altamente granuladas (THAM et al., 2007).

Ja o exame histopatoldégico € necessario para se observar a graduagéo e se
ha presenca ou ndo de células tumorais nas margens, apos a retirada do tumor. A
morfologia celular depende do grau de diferenciagdo celular. A maior parte das
células apresentam uma membrana celular distinta, um nucleo central e redondo e
um numero variavel de granulos citoplasmaticos que ficam azuis na coloragdo de
hematoxilina e eosina (HE) ou roxos com a coloragdo de azul de toluidina. Podem
aparecer agregados eosinofilicos (WELLE et al., 2008). Com essas caracteristicas, e
incluindo com seu indice de mitose celular e seu grau de pleomorfismo, é possivel
classificar subjetivamente os tumores em trés graus, com a finalidade de obter um
prognostico: grau | (bem diferenciado), grau |l (moderadamente diferenciado) e grau
Il (pouco diferenciado), conforme o crescimento de anaplasia celular (SIMOES et
al., 1994).

Mesmo com esse sistema de graduacdo histologica, muitas vezes essa
classificagao fica muito subjetiva para os patologistas, que podem afirmar diferentes
graduacgdes para o mesmo tumor. Pode haver maior subjetividade em mastocitomas
de grau Il (moderadamente diferenciados) (BOSTOCK et al., 1989). Por conta disso
Kiupel et al. (2011) propuseram uma classificacdo que divide o mastocitoma em
baixo grau (ou baixa intensidade) e alto grau (ou alta intensidade) de malignidade,
das quais sao baseadas na frequéncia de alteragbes citoldégicas das células
tumorais, como figuras de mitose, nucleos multiplos e bizarros, e cariomegalia.
(MELO et al., 2013). Os mastocitomas considerados de alto grau de malignidade
apresentam pelo menos sete figuras mitéticas contadas em 10 campos de grande
aumento (cga), pelo menos trés células multinucleadas em dez cga, pelo menos trés
nucleos bizarros em 10 cga e cariomegalia. Os que nao apresentarem essas
caracteristicas serdo classificados mastocitomas de baixo grau de malignidade.
(SILVA et al., 2014; DALECK et al., 2016).

Essa neoplasia possui alto potencial de desenvolver metastases, portanto
animais acometidos devem ser submetidos ao estadiamento clinico, pois € muito
importante na determinagdo do progndstico e terapia a ser instituida ao paciente,

além de determinar a extensédo da doenga e estado geral do animal (DALECK et al.,
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2016). O estadiamento tem como base a avaliag&o clinica, histoldgica, infiltragao,
disseminacdo de um tumor no corpo do paciente e se ha presenca ou nao de
metastase regional ou a distadncia, como observado na tabela 1 (BATSCHINSKI;
TEDARDI, 2016; SOBIN et al., 2004). Devido ao comportamento, progressao e
apresentacao clinica desse tumor ser bem variada, o estadiamento se torna
essencial na determinagdo da extensédo e progressao da doenga (DALECK et al.,
2016).

Tabela 1. Estadiamento clinico para o mastocitoma cutaneo canino, pelo sistema
TNM, da qual T significa tumor primario, N seria ganglios linfaticos regionais e M de

metastases a distancia.

; LINFONODO ;
ESTADIO TUMOR REGIONAL METASTASE

I Unico, <3 cm, bem - -
circunscrito

1] +1 nddulo, <3 cm, - -
com distancia
interlesional >10
cm, bem
circunscrito

11 1ou+, >3 cm, com - -
distancia
interlesional <10
cm, mal
circunscrito ou
ulcerado

\Y Qualquer tipo + -
lesional

Vv Qualquer tipo - ou+ +
lesional

Fonte: Daleck et al., Livro de Oncologia em caes e gatos. 2. ed. Rio de Janeiro:
Roca, 2016.

Os tratamentos para o mastocitoma, irdo depender boa parte dos fatores

prognosticos, encontrados nos exames de histopatologicos, imunohistoquimico e
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estadiamento clinico do paciente. Eles podem ser realizados utilizando uma técnica
isolada ou associada com outras abordagens terapéuticas. Podendo ser por meio da
excisdo cirurgica, quimioterapia, inibidores de tirosinoquinase e radioterapia
(DALECK; DE NARDI, 2016).

O tratamento considerado mais eficiente para mastocitomas solitarios e sem
presenca de metastase € por meio da excisdo cirurgica (GOVIER, 2003). Da qual é
indicada para todos os mastocitomas a exérese cirurgica ampla, entdo sempre que
possivel deve-se respeitar as margens de seguranga de no minimo 3 cm nas laterais
e um plano profundo sem comprometimento (DALECK; DE NARDI, 2016). No
entanto, ainda nao existe um consenso sobre a distancia minima necessaria para a
prevencao de recidivas (DONNELLY et al., 2015). J&4 que, mesmo apresentando as
margens limpas no exame histopatoldgico, ndo € desconsiderada a possibilidade de
recorréncia da neoplasia, principalmente em mastocitoma de graus Il, Ill e alto grau
(DALECK; DE NARDI 2016). Ja a quimioterapia € normalmente indicada para
tumores de alto grau, tumores inoperaveis e disseminados, ela pode ser utilizado
com o objetivo de citorredugdo ou como adjuvante a outra abordagem terapéutica
(PRADO et al., 2012; LONDON & SEGUIN, 2003; WELLE et al., 2008; LONDON &
THAMM, 2013). Farmacos frequentemente usados no tratamento desta neoplasia
em caes sao a vimblastina, prednisona, ciclofosfamida e lomustina, dependendo do
protocolo terapéutico adotado (MELO et al., 2013).

A eletroquimioterapia consiste no processo de eletroporagdao (impulsos
elétricos) associada com a aplicagcdo de drogas quimioterapia, no intuito de
potencializar seu efeito citotoxico e aumentar a penetracdo dos quimioterapicos no
local afetado (DALECK; DE NARDI, 2016; SPUGNINI et al., 2011; KODRE et al.,
2009). E a radioterapia pode ser realizada, como tratamento paliativo, no
poOs-operatorio ou previamente a cirurgia. Segundo Frimberger et al. (1997), a
radioterapia €& extremamente efetiva na eliminagdo de células neoplasicas
remanescentes depois de uma excisao cirurgica incompleta de mastocitomas grau |
e Il. Como tratamento paliativo ela pode resultar uma melhora da qualidade de vida
do paciente, porém ndo ha aumento significativo na sobrevida (DALECK; DE NARDI,
2016). Quando a neoplasia for muito volumosa essa técnica deve ser evitada, devido
ao risco de granulacdo de mastdcitos induzida por radiagao e efeitos sistémicos
(LADUE et al., 1998).



O prognostico desse tumor ¢é dificil de ser definido porque tem muitos

fatores que podem estar associado, como taxa de crescimento e local, sinais
clinicos, idade, raca, sexo e sindrome paraneoplasicas. Todos esses fatores
podem estar associados e influenciar o progndstico. Histopatolégico pode ajudar
(WELLE et al, 2008; BLACKWOOD et al.,, 2012) tumores diferenciados tém
comportamento menos agressivo podendo apresentar um bom prognéstico,ja os
tumores menos diferenciados geralmente de progndstico ruim.
Nem sempre teremos sucesso nha cirurgia, ela pode ndo ser curativa, mas paliativa
onde trara um conforto para o paciente e melhora na qualidade de vida, a taxa de
mortalidade relacionada ao tumor pode variar de 20% e 50% (BOSTOCK et
al.1989).

MATERIAL E METODOS

O relato de caso corresponde a uma cadela, sem raga definida, castrada, 13
anos de idade. A paciente deu entrada em uma clinica veterinaria, no dia 23 de
agosto de 2022, pesando 9,900 kg. O tutor relatou a equipe veterinaria sobre o
aparecimento de um ndodulo por volta de 4 meses atras, da qual o animal estava
lambendo e teve um crescimento nas ultimas duas semanas. Ainda na anamnese foi
relatado que o animal se alimentava de ragao seca, nao tinha contato com outros
caes, vacinas e vermifugos em dia, animal castrado por volta dos seus 2 anos de
idade, com historico de problemas com a ovariohisterectomia e na cicatrizacao dos

pontos, tendo que refazer outra cirurgias no mesmo local para corregao.

Na avaliacado fisica do animal verificou suas mucosas normocoradas, escore
corporal avaliada em 5 de 9, ausculta cardiaca de 99 bpm (batimentos por minuto),
frequéncia respiratéria em 36 mpm (movimento por minuto), tempo de
preenchimento capilar (TPC) em dois segundos, normohidratada, temperatura
corporal de 38°C e linfonodos submandibulares, tanto o direito e esquerdo se
apresentavam alterados. Ainda na ausculta cardiaca do animal foi possivel perceber
a presenga de sopro cardiaco. O nodulo se apresentava do lado direito lateralmente
ao térax, possuindo consisténcia firme e ulcerado. Com isso foi solicitado exames
complementares de perfil geriatrico, contendo hemograma completo e bioquimicos
(creatinina, FA - fosfatase alcalina, glicose, proteina total e fragdes, triglicerideos e

uréia), radiografia toracica e ecocardiograma.



No hemograma foi possivel observar leucocitose por neutrofilia e eosinofilia.
Ainda nas observagbes do hemograma foram relatadas uma discreta anisocitose,
possuia mondécitos ativados (+), linfécitos reativos (+), macroplaquetas (++). E no
diferencial leucocitario, foram contadas 200 células e o resultado dividido por dois
devido a leucocitose. Ja nos exames bioquimicos nota-se a creatinina, proteina
totais e uréia aumentadas, nos indicando um possivel disturbio renal. No exame
radiografico ndo foi observado presenga de metastases pulmonares, porém seu
coragao estava com o tamanho aumentado e o pulmdo pode se observar com

padrao bronquial (Figura 1).

Figura 1. Imagens radiograficas da paciente.

“85.76mm

A - Radiografia de térax (posi¢cao ventro dorsal) apresenta uma leve alteragédo no
tamanho do corag&o sendo indicado realizar ecocardiografia, € possivel ver onde a
seta aponta uma saliéncia do tumor. B - Radiografia de térax (posig¢ao latero-lateral
direita) ha um aumento dos rins, indicativo de nefropatia que pode estar relacionado
as cirurgias recorrentes de ovarios (histerectomia) com rejeigao do fio ndo absorvivel
como corpo estranho. C - Radiografia térax (posi¢cao latero-lateral esquerdo). D -
Radiografia de térax (posi¢cado dorso ventral).

Fonte: as autoras.
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No exame de ecocardiograma foi observado insuficiéncia moderada de valva
mitral, ja& que havia fluxo sistdlico turbulento em atrio esquerdo com repercussao
hemodinamica (Ae/Ao e LVDId aumentados) e espessamento da valva mitral
compativel com doenca degenerativa da valva mitral. Insuficiéncia leve da valva
tricuspide, pois havia presenca de fluxo sistolico turbulento em atrio direito com
probabilidade baixa de hipertensao arterial pulmonar. Também havia insuficiéncia
leve de valva pulmonar, pois havia presenca de fluxo diastdlico turbulento em artéria

pulmonar.

No dia 06 de setembro de 2022 foi realizado o primeiro procedimento cirurgico
de nodulectomia toracica lateral direita, foi realizado o exame pré-anestésico por
meio da anamnese, exames fisicos e hemograma. No eritrograma nao havia
alteragdes muito significativas, apenas no leucograma observou-se presenga de
monocitose, ja que os monocitos (MID), estavam com valores acima do valor
referéncia. Com os exames dentro dos parametros recomendados, a paciente
estava apta para realizar a cirurgia. No dia da cirurgia o animal estava em jejum
alimentar e hidrico de 8 a 12 horas antes da realizagdo da cirurgia. Por volta das
9:30 hrs na sala de pré-cirurgico foi aplicada a MPA (medicagao pré-anestésica),
usando o farmaco butorfanol 10mg/ml, na dose de 0,1 mg, sendo o volume de 0,10
ml, intramuscular (IM). Apds a MPA, foi feito o acesso venoso, na veia cefélica, e
colocado na fluidoterapia com ringer lactato. Monitorando o paciente as 9:50 horas,
foi realizada a inducdo, usando cetamina 100 mg/ml, na dose 1 mg, o volume
aplicado 0,10 ml e com propofol 10 mg/ml na dose de 1 mg, sendo o volume de
5,94ml/h. no centro cirurgico a paciente foi submetida a intubagdo com sonda
endotraqueal, e mantida em monitoragao dos parametros fisiolégicos. A anestesia
inalatdria, foi com o isoflurano com volume inicial 100 e o volume final 90. O bloqueio
local foi realizado com lidocaina 10 mg/ml, dose 4mg, e o volume 0,99 ml. As 9:50
horas foi iniciado o procedimento e teve seu término as 10:35 horas, com a paciente
despertando as 10:43 apos a cirurgia. No pos foram feitas algumas medicagdes
como ceftriaxona 200mg/ml, na dose de 22 mg, o volume foi 1,09 ml, intravenoso
(IV). Meloxicam 2 mg/ml, na dose 0,20 mg, sendo o volume 0.50ml, IV. E dipirona

500mg/ml, na dose de 25 mg, o volume foi 0,50 ml, IV.

Apods a liberagao do anestesista, foi realizado a anti-sepsia com Digliconato

de Clorexidina 2% e isolamento a regido da incisdo com os campos cirurgicos e
11



auxilio da Backaus. Foi iniciada a incisdo com um bisturi na regido do nédulo e em
seguida divulsionado, ou seja, separado os tecidos musculares, adiposo, epiderme a
volta do ndédulo com uma tesoura cirurgica ponta romba. Efetuada hemostasia em
vasos sanguineos presentes no local e que havia necessidade. Assim que o nddulo
foi retirado, iniciou a sintese de tecidos, ou unido das bordas do tecido seccionado
durante a cirurgia, com o objetivo de manter a continuidade tecidual, facilitando a
cicatrizacdo. No tecido subcuténeo utilizou-se fio absorvivel poliglactina 2-0 com
sutura continua e Lembert. Para tecido cutaneo, foi utilizado fio de sutura Nylon 2-0
com sutura padrdo Sultan. Apds a remoc¢ado do nddulo, com o intuito de um
diagnostico definitivo desse tumor cuténeo, foi realizado o histopatolégico do
mesmo. Um fragmento do nddulo foi fixado em formol a 10% tamponado e enviado

para o laboratério.

A paciente retornou dia 22 de setembro de 2022, para avaliagao e retirada dos
pontos. Durante o procedimento foi possivel observar uma alteragdo do tamanho do
linfonodo axilar direito, mensurado com auxilio de um paquimetro em 25,59 mm
(milimetro) cranio-caudal e 29,57 mm dorso-ventral, apresentando consisténcia
firme e movel. Foi solicitado o retorno apdés a avaliacdo dos exames de
histopatoldgico do nddulo retirado durante a cirurgia.

O resultado do laudo de exame histopatolégico apresentou as seguintes
informagdes. Na macroscopia podia ser visualizado um fragmento de pele (9,1 x 9 x
0,4 cm), com nédulo (2,5 x 3 x 1 cm), firme, com superficie ulcerada, ao corte branco
com areas arroxeadas. Ja na Microscopia, foi visto proliferagcdo neoplasica maligna
de células redondas expandindo a derme, ndo demilitada ou circunscrita, organizada
em um denso lengol composto por correntes e grupos celulares separados por
estroma fibrovascular delgado. O citoplasma das células neoplasicas € pouco a
moderadamente limitado, eosinofilico palido e moderado, muitas vezes contendo
granulagdo metacromatica fina, realgada em purpura a partir de secrecdes
histolégicas submetidas a técnica histoquimica de Giemsa. O nucleo é ovalado a
oval, com cromatina homogénea e moderadamente arranjada, com cerca de 1 a 2
nucléolos centrais evidentes. Havia anisocitose e anisocariose moderada a
acentuada e cerca de 7 figuras de mitose em 2,37 mm2 Em meio a proliferacéo
neoplasica ha infiltrado de eosindfilos multifocal, leve, principalmente nas porgdes

mais préoximas a margem profunda. Nao sdo observadas células neoplasicas
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infiltrando-se nas margens laterais ou profundas e tampouco em vasos periféricos ao
nodulo. A epiderme que recobre a amostra demonstra area focalmente extensa de
ulceragao, com infiltrado de neutrdfilos integros e degenerados, restos celulares
indistintos e exsudagao fibrinosa densa. Com isso o patologista concluiu o
diagndstico morfolégico como, Mastocitoma grau |l de malignidade histologica de
acordo com Patnaik et al., 1984, e de Alto grau de acordo com Kiupel et al., 2011.

Com a confirmagao do diagndstico de neoplasia maligna e a alteracao visivel
do tamanho do linfonodo axilar direito, no retorno foi conversado com o tutor sobre a
realizagcdo de uma linfadenectomia deste linfonodo, ja que isso poderia significar
uma possivel metastase para o linfonodo mais préximo do tumor primario, além de
ser solicitado o exame de ultrassonografia para confirmagdo de metastases em
orgaos.

No laudo ultrassonografico as imagens encontradas, em topografia caudal
aos rins ndo descartam a possibilidade de granuloma de pediculos, imagens
sugerem hidronefrose bilateral associada a hidroureteres. Neste exame nao foi
determinada a causa obstrutiva, e indicada a fazer outros exames complementares
para diagnostico. Hepatopatia cronica, pois apresenta fibrose e esteatose hepatica,
além das imagens sugerirem discreta deposig¢ao fibroadiposa em lobo pancreatico
direito, com diferencial em pancreatite cronica. Esplenomegalia podendo estar
associada a infiltracdo mieloproliferativa, esplenite, hematopoiese e/ou neoplasia.
Ainda no ultrassom as imagens sugeriram linfonodo cistico no abdémen direito,

medindo cerca de 3,17 cm x 1,94 cm.

Como foi encontrado alteragdes no exame de imagem, presente no linfonodo
proximal ao tumor retirado na cirurgia anterior, foi realizado um procedimento
cirurgico de linfadenectomia, no dia 10 de outubro de 2022, com o paciente em jejum
hidrico e alimentar foi realizado o exame pré-anestésico, onde foi possivel observar
alteragdes no eritrograma, da qual a hemoglobina e hemoglobina corpuscular média
(MCH) estava abaixo do valor de referéncia, e no leucograma o animal apresenta

linfopenia.

Sendo o procedimento aprovado pelo veterinario responsavel, e com a
paciente pensando 9,500kg. A MPA foi realizada as 14:45 horas, usando o farmaco
metadona 10 mg/ml, na dose de 0,2 mg, e o volume 0,19 ml, IM. Posterior a MPA foi

realizado o acesso venoso. As 15:15, foi feita a indugdo com propofol 10 mg/ml, na
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dose de 1 mg, e o volume 0,95 ml, IV. Fentanil 50 mg/ml, na dose 2,50 mg, e o
volume de 0,48 ml, IV. E cetamina 100mg/ml, na dose 1 mg, e o volume 0,10 ml, IV.
Ja no centro cirurgico a paciente foi submetida a intubagdo com sonda endotraqueal,
e mantida em monitoragao dos parametros fisioldgicos. A manutencgao foi realizada
com propofol 10mg/ml, na dose de 1 mg, o volume 5,7 ml/h. Para o bloqueio local
aplicado lidocaina 30 mg/ml, na dose 4mg, para somente um ponto, sendo o volume
1,9ml. A medicagao pos-operatoria foi aplicada a ceftriaxona 200mg/ml, na dose de
22 mg, o volume 1,05 ml, IV. Meloxicam 2 mg/ml, na dose de 0,1 mg, o volume de
0,48 ml, IV. Dipirona 500mg/ml, na dose de 25 mg, sendo o volume 0,48 ml, IV. E
assim com o animal devidamente anestesiado, realizou-se uma linfadenectomia com
a mesma técnica cirurgica efetuada anteriormente, para retirada do linfonodo

afetado.

Mesmo apods a cirurgia de nodulectomia e linfadenectomia, foi conversado
com o tutor para ser realizado o tratamento quimioterapico na paciente, pois a

mesma apresentava mastocitoma de alto grau.

ApoOs a autorizacao do tutor, no dia 28 de outubro de 2022, a paciente iria realizar
sua primeira sessdo de quimioterapia. E ainda na anamnese foi observado a
presenga de um ndédulo proximo ao joelho esquerdo (latero-lateral flutuante de 20 x
20 mm). Para protocolo quimioterapico foi utilizado a Vimblastina 2 mg/m? ,
Prednisolona 1 mg/kg e Ciclofosfamida 50 mg/m?. Sendo assim no, 1° dia seria
aplicado Vimblastina 2 mg/m? por via intravenosa. Nas primeiras 24 horas dessa
aplicacdo podemos observar enjoo e vomito, por isso sera aplicado minutos antes
um potente emético para minimizar esse desconforto (Maropitant 1 mg/kg
subcuténea dose unica, volume administrado em 0,9 ml). No 2° dia foi iniciado o
tratamento com Prednisolona 1 mg/kg uma vez ao dia via oral e sera uma
medicagdo continua até o 11° dia de tratamento. E no 8° dia sera iniciado o
tratamento com Ciclofosfamida 50 mg/m? uma vez a cada 48 horas, via oral até o
17° dia de tratamento continuo. O tratamento teria duracdo de 17 dias, como

demonstrado na tabela 2.

TABELA 2. Protocolo quimioterapico, realizado nas datas descritas.

DATA DIA VIMBLASTIN PREDNISON CICLOFOSFA
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A A MIDA

28/10/22 1°

29/10/22 2° X

30/10/22 3° X

31/10/22 4° X

01/11/22 5° X

02/11/22 6° X

03/11/22 7° X

04/11/22 8° X X
07/11/22 11° X X
10/11/22 14° X X
13/11/22 17° X X

Ap0ds o primeiro ciclo do protocolo quimioterapico, demonstrado na tabela 2 foi
visualizado a recidiva do tumor no local da nodulectomia (Figura 2), além da

paciente apresentar piora no quadro clinico geral.

Figura 2. Recidiva do tumor apos nodulectomia.
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Primeira imagem, uma seta esta apontando para um tumor no mesmo local em que
foi realizada a cirurgia de remocéo do primeiro nédulo, da qual estava do lado direito
lateralmente ao térax. Nas outras duas imagens (*) pode-se visualizar a presenga de
nodulagdes, além do mesmo estar com coloragao eritematosa.

Fonte: Imagens cedidas pelo tutor da paciente.

Ja que o mastocitoma grau Il mostrou-se agressivo, metastasico e mesmo
sendo realizado todos os procedimentos cirdrgico e medicamentoso, o animal ficou
muito fraco e debilitado, sendo assim realizado a eutanasia do animal no dia 05 de
dezembro de 2022, com sobrevida de 2 meses e 20 dias apdés o diagnostico

definitivo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A paciente era um canino, fémea, SRD, que apresentava um nodulo de em
média 2 cm na regiao do tronco préximo ao térax. Reforgando a descricao de Daleck
et al., (2016), da qual caes sem raga definida (SRD) possuem alta ocorréncia desta
neoplasia, além de descrever que em média 50% dos mastocitomas cutaneos estao
localizados no tronco, regides perineal, genital e inguinal, como visto no caso em
questdo. Estudos ainda afirmam que os mastocitomas cutaneos ocorrem de forma
saliente na pele, comumente como nodulos de tamanho por volta de 2 a 5 cm de
didmetro e em média de 1 a 3 cm de altura (JONES et al. 2000).

Dentre os sinais clinicos, muitos autores relatam vémitos, apatia, ulceragao
gastrointestinal, hipotensdao e até hemorragias (LONDON & SEGUIN, 2003;
LONDON & THAMM, 2013). O que ndo vai de acordo com o caso descrito, ja que o
animal ndo apresentou nenhuma dessas alterag¢des, além do nédulo e aumento em
linfonodo regional. No final de seu tratamento a paciente apresentou anemia porém,
foi em decorréncia ao tratamento quimioterapico antineoplasico. Nos exames
hematoldgicos pode ocorrer anemia devido a perda de sangue por ulcera intestinal e
mastdécitos circulantes (mastocitose) sdo raros de serem visualizados e a eosinofilia
pode ser caracteristica de disseminagao da neoplasia (MORRIS et al, 2008). Porém
no caso nao foi visualizado anemia e nem mastocitose, mas foi visto eosinofilia.

O diagnéstico histopatoldgico de mastocitoma grau |l foi realizado por meio

da biopsia excisional, nos mostrando proliferacdo neoplasica de carater maligno de
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células redondas, da qual continha granulagcdo metacromatica, nucleo ovalado a
oval, presenga de 7 figuras de mitose em 2,37 mm2, com uma organizagao de
correntes e grupos células separados por estroma fibrovascular delgado. Achados
esses que vao de acordo com as caracteristicas descritas por Patnaik et al. (1984)
como grau Il de malignidade, e da Alto grau de acordo com Kiupel et al. (2011).

O mastocitomas pode se apresentar de forma visceral, também denominada
de mastocitoma sistémico, suas alteragdes incluem linfadenopatia, esplenomegalia e
hepatomegalia (DALECK et al., 2016). Essas alteragcdes podem ser visualizadas por
meio da ultrassonografia abdominal, a fim de pesquisar metastase em figado, baco e
avaliacao dos linfonodos intra-abdominais (Nyman et al., 2005). O que vai de acordo
com o exame ultrassonografico, visualizado na paciente relatada, da qual no exame
foi possivel a visualizacdo de esplenomegalia e linfonodo cistico em localizagéo
proxima ao tumor primario, porém para haver confirmag¢des de metastases em
linfonodos e em drgdos proximos ao tumor primario, deveria ser realizado exames
adicionais, como citologia aspirativa por agulha fina (CAAF) dos linfonodos. Com
esses exames complementares seria possivel estudar corretamente o paciente. No
paciente em questdo, essa neoplasia teve apresentagdo cutanea se manifestando
de forma agressiva com a presenga de nodulo, placas eritematosas, firmes,
ulceradas, aderidas e infiltrativas (DALECK et al., 2016).

DALECK et al., (2016) ainda relata que alguns autores apresentaram uma
associagdo entre um menor tempo de sobrevida em animais que apresentavam
mastocitomas com as contagens de figuras mitéticas maiores que cinco, com uma

média de sobrevida em 2 meses, como no presente caso.

CONCLUSAO

O mastocitoma € uma neoplasia que pode acometer animais de varias
racas, idades e sexos, podendo se tornar muito agressivo. Quanto mais cedo for o
diagnostico, maior sdo as chances de cura. A forma mais eficaz de ter diagndstico
€ por meio da citologia, histologia e imuno-histoquimico, € necessario avaliar o
estadiamento do animal, graduacao e perfil genético do tumor. O tratamento mais
indicado € cirurgico, desde que realizado com margem de seguranga e remogao
de linfonodos, podendo ser realizado o protocolo de quimioterapia antineoplasica

adjuvante, com isso tendo um 6timo resultado e uma sobrevida de qualidade.
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Assim como no presente relato citado, o mastocitoma ocorrido foi agressivo e
agudo. O animal possuia uma idade avangada, e mesmo com a retirada do primeiro
tumor, ocorreu metastase em um linfonodo e recidiva do primeiro tumor, sendo
necessario realizar quimioterapia. Porém, devido ao grau de malignidade e a
debilitagdo da paciente, que ndo apresentava mais qualidade de vida, foi indicado a

eutanasia.
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