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Resumo: As neoplasias mamarias representam um dos tipos de tumores de maior incidéncia
em cadelas. O carcinoma micropapilar, embora raro, caracteriza-se por comportamento
extremamente agressivo e alto potencial metastatico, podendo acometer as glandulas mamarias
de caes. O objetivo deste estudo foi realizar um levantamento retrospectivo, entre os anos de
2021 e 2024, dos casos de carcinoma mamario diagnosticados em cadelas no Distrito Federal.
Do total de 422 cadelas com neoplasias mamarias analisadas, 15 foram diagnosticadas com
carcinoma micropapilar. A maioria das pacientes ndo possuia raca definida; entre as de raga
definida, a Shih Tzu foi a mais acometida. A glandula mamaria mais frequentemente afetada
foi a inguinal, o que esta de acordo com a literatura, que aponta maior ocorréncia de tumores
nessa regido em virtude da maior massa glandular e da elevada densidade de receptores
hormonais. O carcinoma micropapilar apresentou maior incidéncia em cadelas com idades entre
7 e 13 anos, faixa etaria em que ha maior predisposi¢do para o desenvolvimento de tumores
mamarios. Essa susceptibilidade ¢ atribuida ao prolongado periodo de exposi¢do aos hormonios
ovarianos. A maioria das neoplasias identificadas neste estudo apresentava diametro de até 5,0
cm e foi classificada histologicamente como de grau II de malignidade. O tamanho tumoral ¢é
reconhecido como um importante fator progndstico: lesdes com até 3,0 cm tendem a apresentar
melhor prognodstico quando comparadas a massas de maior dimensdo. Contudo, observou-se
neste estudo que mesmo neoplasias mamarias de pequeno porte podem exibir comportamento
histologico agressivo, reforcando a relevancia do diagndstico e da remocgao cirurgica precoces
dessas lesdes.
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Abstract: Mammary neoplasms are among the most common types of tumors in female dogs.
Micropapillary carcinoma, although rare, is characterized by extremely aggressive behavior and
a high metastatic potential, affecting the mammary glands of dogs. The aim of this study was
to conduct a retrospective survey, from 2021 to 2024, of mammary carcinoma cases diagnosed
in female dogs in the Federal District, Brazil. Among the 422 female dogs with mammary
neoplasms analyzed, 15 were diagnosed with micropapillary carcinoma. Most of the dogs were
mixed-breed; among the purebred ones, Shih Tzus were the most frequently affected. The
inguinal mammary gland was the most commonly involved, which is consistent with the
literature indicating a higher incidence of tumors in this region due to its larger glandular mass
and greater density of hormone receptors. Micropapillary carcinoma was most prevalent in dogs
aged between 7 and 13 years, an age range associated with an increased predisposition to
mammary tumors. This susceptibility is attributed to prolonged exposure to ovarian hormones.
Most neoplasms identified in this study measured up to 5.0 cm in diameter and were
histologically classified as grade II malignancies. Tumor size is recognized as an important
prognostic factor: lesions measuring up to 3.0 cm tend to have a better prognosis compared to
larger masses. However, this study observed that even small mammary neoplasms can exhibit
aggressive histological behavior, reinforcing the importance of early diagnosis and surgical
removal of these lesions.

Keywords: micropapillary carcinoma; canine mammary neoplasia; epidemiology.
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1 INTRODUCAO

As neoplasias mamadrias sao comuns em caninos (MISDORP, 2002), sendo as cadelas
mais suscetiveis devido a exposicdo aos hormoénios ovarianos (DAVIDSON E
STABENFELDT, 2014). Essa enfermidade acomete animais com idade média de 10 a 11 anos,
porém, ¢ observado aumento na incidéncia a partir dos seis anos de idade (WITHROW E VAIL,

2007).

Ha uma correlagdo bem estabelecida entre acdo hormonal e ocorréncia de neoplasia
mamaria em cadelas, sabe-se que hormonios esteroidais, como a progesterona, quando em
niveis aumentados por um longo periodo, apresentam agdo carcinogénica (MISDORP, 2002;
FELICIANO et al., 2012.). Silva et al. (2004) relatam que a administra¢do de progesterona
exdgena estimula o desenvolvimento da glandula mamaria, o que ocasiona uma expansao dos
alvéolos e consequentemente o aumento dos componentes mioepiteliais e secretorios,

resultando na formacao de nédulos benignos.

Mais da metade dos tumores encontrados em cadelas sdo malignos (NELSON E
COUTO, 2015). Existem diferentes tipos histologicos de neoplasias mamarias e ha diferenca
prognostica entre eles (MISDORP 1999; CASSALI 2014). Dentre os tipos mais frequentes esté
o carcinoma em tumor misto, caracterizado por proliferagdo epitelial maligna e presenca de
tecido mesenquimal bem diferenciado, outros tipos como carcinoma in situ, carcinoma
papilifero, carcinoma tubular e carcinoma s6lido também ocorrem com frequéncia (CASSALI,
2020). A classificacdo do tipo de tumor na mama ¢ feita pela andlise histopatologica apds
remogio cirargica da neoplasia (MISDORP et al, 1999; LUSA, 2010). E importante avaliar
todas as mamas acometidas, pois podem ocorrer tipos histoldgicos diferentes na mesma cadeia
mamaria e até na mesma mama, devendo ser levado em consideragdo a de pior progndstico

(CASSALI et al., 2020).

O carcinoma micropapilar (CM) ¢ um tipo histologico de neoplasia maligna que pode
ocorrer na mama de cadelas. Apresenta comportamento extremamente agressivo, com
metastases precoces e pode ocasionar um baixo tempo de sobrevida (LUNA-MORE et al.,
1994; GIMENES et. al 2017). Essa neoplasia epitelial ¢ rara em caes, podendo acometer
também mulheres (NASSAR et al., 2004; CASSALI et al., 2014). Histologicamente ¢
caracterizada pela presenga de pequenas estruturas papilares circundadas por espagos cisticos
difusamente distribuidos, sendo altamente invasivos (GOLDSCHMIDT et al., 2011; CASSALI
et al., 2020; SANTOS E ALESSI, 2023).



Os sinais clinicos do CM de mama geralmente incluem aspectos gerais de tumores
mamarios, como a presenca de nddulos irregulares, palpaveis nas glandulas mamarias, variando
de tamanho e consisténcia, estando aderidos ou ndo, acometendo as duas cadeias mamarias ou
apenas uma, por isso ¢ importante a andlise histopatoldgica para determinacdo do tipo
histolégico e do prognostico (SORENMO et al., 2011; CASSALI et al., 2020). Outros tipos de
tumores mamarios, incluindo o CM, podem apresentar ulceras cutaneas sob a area afetada e
sintomas caracteristicos de processos inflamatérios como edema e aumento da temperatura
local (QUEIROGA E LOPES, 2002). Essas caracteristicas também podem ser indicativas de
crescimento neoplasico maligno (CASSALI et al., 2020).

A metadstase de tumor de mama ocorre através de via linfatica ou hematdgena
(QUEIROGA E LOPES, 2002). Em caes as metastases sdo mais comuns para linfonodos
regionais, podendo acometer também locais distantes como pulmdes, coragdo, figado, baco,
pele, adrenais, rins e encéfalo (KOESTNER E HIGGINS, 2002; NARDI, 2016; CASSALI et
al., 2020). Devido a esse fator ¢ importante a avaliagdo dos linfonodos regionais durante a
cirurgia, pois a presenca de metastase causa impacto diretamente no estadiamento clinico da

neoplasia e no tratamento do individuo (CASSALI, 2011).

Alguns fatores interferem diretamente no progndstico dos tumores mamarios, como o
tamanho da massa tumoral, a presenca de metastases regionais ou em orgaos distantes e o tipo
histolégico da neoplasia (KURZMAN E GILBERTSON, 1986; CASSALI et al., 2014;
CASSALI et al., 2020). Métodos adicionais como a imuno-histoquimica, podem ajudar a
determinar o comportamento biologico do tumor (ESTEVA E HORTOBAGYI, 2004;
RASOTTO et al., 2017). H4a também uma classificagdio baseada em um método
semiquantitativo que auxilia na determinacao do prognostico (ELSTON E ELIS, 1998).

O CM mamario apresenta um prognostico desfavoravel por ser altamente agressivo,
infiltrativo e metastatico (LUNA-MORE et al., 1994; CALASSI et al., 2014). O diagndstico
precoce, assim como a terapia antecipada do CM mamadrio, pode melhorar o progndstico e

aumentar o tempo de sobrevida do animal (MACEWEN et al, 1996; PASCOLI et al., 2017).

O presente estudo tem como objetivo realizar um levantamento retrospectivo dos
exames histopatoldgicos de CM em glandula mamadaria em cadelas do Distrito Federal no

periodo de janeiro de 2021 a junho de 2024.

2 MATERIAIS E METODOS



Foi realizado um levantamento retrospectivo dos laudos histopatoldgicos emitidos por
um laboratorio particular de patologia veterinaria do Distrito Federal entre o periodo de janeiro
de 2021 a julho de 2024. Este levantamento teve como foco a identificacao e a quantificagao
das neoplasias mamarias em cadelas diagnosticadas pelo laboratério durante esse periodo.
Foram selecionados para analise aqueles que apresentaram diagndstico de CM em glandula

mamaria.

Dos exames histopatologicos que obtiveram resultados de CM mamario foram retiradas
as seguintes informagdes: raca, idade, glandula mamaria acometida, tamanho dos nddulos
tumorais, grau de malignidade da neoplasia segundo Elston e Ellis (1998) e se havia presenga

de metastase ou émbolo metastatico.

Baseado no tamanho do nodulo descrito na requisi¢ao e/ou na avaliagdo macroscopica
foi feita a classificacdo da neoplasia seguindo as orientagdes da organizagdo mundial de satide
(OMS) para classificagdo clinica no sistema TNM, onde tumores T1 indicam neoplasias
menores que 3cm de diametro, T2 indicando tumores de 3 a S5cm de diametro e T3 tumores

maiores que Scm de diametro.

A graduacdo de malignidade foi realizada pelo método Nottingham modificado por
Elston e Ellis (1998) (tabela 1). Esse método de classifica¢do histopatologica avalia a formagao
tubular, pleomorfismo nuclear e contagem mitdtica. O grau histolégico do tumor ¢ obtido

através da soma obtida na pontuacdo de cada atributo (CASSALI et al., 2014).

Tabela 1: Resumo dos graus histologicos das neoplasias de mama de acordo com Elston e Ellis (1998).

Atributo Pontuacao
FORMACAO TUBULAR
>75% do tumor 1
10 a 75% do tumor 2
<10% do tumor 3
PLEOMORFISMO NUCLEAR

Tamanho nuclear semelhante a uma célula normal (2

a 3 vezes o tamanho da hemécia)

Aumento moderado em tamanho e variagao 2

Variacao marcada 3
CONTAGEM MITOTICA

0 a 8 contagens mitdticas / 10 CGH 1

9 a 16 contagens mitoticas/ 10 CGH 2

17 ou mais contagens mitéticas/ 10 CGH 3

Fonte: CASSALI et al., 2014.



Outras informagdes relevantes foram coletadas, quando disponiveis na requisi¢ao ou no

laudo, como uso de anticoncepcional e historico de castracao.
As informagdes foram tabuladas e comparadas com a literatura disponivel.
3 RESULTADOS E DISCUSSOES

No periodo de janeiro de 2021 a julho de 2024 ocorreram 422 neoplasias mamarias em
cadelas. Desses tumores, 15 (3,55%) obtiveram diagnostico de carcinoma micropapilar em pelo
menos uma das glandulas mamarias acometidas (Tabela 2). Isso demonstra que essa ¢ uma
classificagdo pouco observada em tumores de mama em cadelas (GAMBA, 2013; CASSALI,
2014). A literatura especializada ndo discorre sobre o motivo pelo qual esse tipo de carcinoma
¢ uma neoplasia rara. O que se sabe € que, em humanos, acomete mulheres com incidéncia entre

0,9% a 2% dos carcinomas mamarios (SIRIAUNKGUL, 1993; GUNHAN-BILGEN, 2002).

Tabela 2 — Raca, idade e glandula mamaria acometida por CM em cadelas do Distrito Federal no periodo de

janeiro de 2021 a junho de 2024.

Glandula mamaria

Racga Idade
acometida por CM

1 SRD 10 anos M5

2 SRD 9 anos Nao identificada
3 SRD Nao identificado M5

4 Shih tzu 8 anos M2 e M3

5 Labrador 8 anos M5

6 Yorkshire Nao identificado M3

7 Beagle 11 anos Ml e M3

8 SRD Nao identificado Naio identificado
9 SRD 9 anos M4

10 Shih tzu 8 anos M4 e M5

11 Shih tzu Nao identificado M5

12 SRD 13 anos M5

13 Nao identificado Nao identificado M2 e M3

14 Shih tzu 13 anos M3

15 SRD 7 anos M5

Caes de cinco ragas distintas estdo entre os animais diagnosticados com CM mamario

(Tabela 2). Cadelas sem raga definida foram as mais acometidas, representando 46,66% (n=7)

dos animais. Logo em seguida, o shih-tzu representou 26,66% (n=4) dos animais acometidos.



As outras ragas identificadas no estudo foram labrador, yorkshire e beagle, sendo um animal

(6,66%) de cada. Um dos laudos histopatologicos ndo identificava a raga do animal.

Todas as racas de cdes podem ser acometidas por neoplasias mamarias (MORRIS E
DOBSON, 2007). Contudo, de acordo com estudos anteriores, os individuos sem raga definida,
poodle, fox terrier, cocker spaniel, yorkshire, dachshunds, pastor alemao e boxer tendem a ter
mais predisposi¢ao (ROBBINS, 2007; DE NARDI et al., 2008; DALECK, 2016). Em relacao
ao CM, a literatura ndo traz dados relativos a predisposi¢do racial. Portanto, ndo ¢ possivel
afirmar que as ragas relatadas neste estudo sdo realmente predispostas a desenvolver o
carcinoma micropapilar de mama ou se esses resultados sdo um reflexo da casuistica da

localidade, onde animais dessas ragas ou sem raga definida sdo mais frequentemente atendidos.

A idade dos individuos variou entre 7 ¢ 13 anos (Tabela 2), com média de 10,5 anos.
Cadelas com idade mais avangada tendem a ter maior predisposi¢do a neoplasias mamarias,
sendo a faixa de maior incidéncia compreendida entre os 8 e 11 anos de idade (RUTTEMAN
et al., 2001; QUEIROGA e LOPES, 2002; LANA et al., 2007). Acredita-se que isso esteja
associado com repetidas exposi¢des aos picos hormonais endogenos, que podem desencadear
mutagdes e a neoplasia mamaria (THUROCZY et al., 2007; COSTA, 2021). Nao ha correlacao
entre idade dos animais e carcinoma micropapilar em cadelas, mas em humanos esse tipo de
neoplasia tende a ocorrer em idades mais avancadas, quando comparados com individuos que

possuem outros tipos de carcinomas mamarios (LUNA-MORE, 1994).

A localiza¢do das neoplasias foi identificada em 13 dos 15 animais e dentre esses
individuos foram identificados 17 nddulos confirmados como carcinoma micropapilar mamario
(Tabela 2). Desses, sete (41,17%) estavam em M5 (mama inguinal), cinco (29,41%) em M3
(mama abdominal cranial), dois (11,76%) em M4 (mama abdominal caudal), dois (11,76%) em
M2 (mama tordcica caudal) e um (5,88%) em MI (mama toricica cranial). Dois laudos
histopatologicos nao identificavam a localiza¢do do tumor. Os tumores mamarios podem se
desenvolver em qualquer glandula mamaria, onde os tipos histoldgicos podem ocorrer em mais
de uma mama de forma simultdnea (GARRIDO et al., 2015; OLIVEIRA E PANDOLFI., 2020;
CASSALLI 2020). Segundo Lana et al. (2007), as glandulas mamarias abdominais caudais e
inguinais apresentam uma maior predisposi¢do de desenvolvimento neoplasico, provavelmente
por terem uma maior massa de tecido glandular. Da mesma forma, Misdorp (2002) afirma que
os tumores mamarios, tanto malignos quanto benignos, podem ocorrer com mais frequéncia

nos dois tltimos pares de mama.



Sobre a classificagdo de tamanho da neoplasia, seguindo o proposto pela OMS, dentre
as cadelas diagnosticadas com CM de mama seis (35,29%) foram classificadas como T1, oito
(47,06%) como T2 e trés (17,64%) como T3. O tamanho da neoplasia possui um impacto direto
no prognoéstico (SORENMO, 2003; CASSALI et al., 2020). Tumores com extensao de até trés
cm possuem um melhor prognéstico quando comparados com neoplasias de tamanhos maiores
(SORENMO et al., 2013; CASSALI et al., 2020). Animais com tumores malignos acima de
cinco centimetros (T3), possuem um pior prognostico e um menor tempo de sobrevida segundo
Ferreira et al. (2009). Tumores maiores t€ém uma maior chance de infiltracdo local e metastase,
principalmente quando ultrapassam os trés centimetros de diametro (SORENMO et al., 2011).
De acordo com Goldschmidt et al. (2011), além do tamanho do tumor, outros fatores como
presenca de ulceras e grau de malignidade também sio importantes para definir a agressividade
do tumor e o prognoéstico do individuo. No presente estudo, foi possivel observar que mesmo
neoplasias pequenas podem apresentar um padrao histopatoldgico agressivo, demonstrando a
importancia do acompanhamento do paciente e tratamento precoce, independente do tamanho

do tumor.

Baseado na classificacdo de Elston e Ellis (1998) os carcinomas micropapilares
avaliados nesse estudo, 12 (70,58%) eram de grau II, e cinco (29,41%) eram de grau III. Nao
havendo nenhuma neoplasia em grau I. O grau da neoplasia esta correlacionado com os fatores
prognosticos da mesma (CASSALI et al., 2020). As neoplasias de grau III tendem a ser mais
agressivas, apresentando menor tempo de sobrevida e maior indice metastatico que as de grau
Il e grau I (ELSTON E ELLIS, 1998; CASSALI et al., 2020). As neoplasias de grau III
apresentam maior atipia, o que configura maior pontuacgao nos critérios estabelecidos e denota

maior agressividade (CASSALI et al., 2020).

Quanto a metastase em linfonodos regionais, dentre os animais diagnosticados com
carcinoma micropapilar, quatro (26,66%) tinham metéstases presentes nessas estruturas e 11
(73,33%) ndo tiveram os linfonodos enviados para anéalise. Metédstases em 6rgaos distantes ndo
foram descritos nas requisi¢des. Os carcinomas se disseminam para os linfonodos através de
via linfatica em até 70% dos casos, podendo acometer os linfonodos e orgdos distantes
(SORENMO et al., 2011; GOLDSCHMIDT et al., 2017). Cassali et al. (2014), relata que o
carcinoma micropapilar ¢ uma neoplasia agressiva, relacionada com tropismo para vasos
linfaticos e progndstico desfavoravel. E importante a remogao dos linfonodos regionais durante
a mastectomia e envio para avaliacao histopatologica, permitindo a pesquisa de metastases e

auxiliando na determinagdo do progndstico do paciente.



Animais que apresentam metastase nos linfonodos regionais ou em orgaos distantes
podem demonstrar um tempo de sobrevida menor (SORENMO et al., 2011; CASSALI et al.,
2014). A mastectomia ¢ o tratamento mais eficaz de tumores de mama (SOUZA et al., 2014).
Porém, Cassali et al. (2020) afirmam que o estadiamento clinico do paciente deve ser bem
definido antes da decisdo terap€utica e que animais com metéstase a distdncia podem ndo ser

beneficiados com tratamento cirtirgico.

4 CONCLUSAO

O carcinoma micropapilar de mama ¢ um subtipo raro e altamente maligno. Cadelas
entre 7 ¢ 13 anos sdo mais acometidas por essa neoplasia. Foi observada maior prevaléncia da
neoplasia em animais sem raga definida, seguidos pelos da raca shih-tzu. A maioria dos
carcinomas micropapilares foram classificados com grau II de malignidade. A maioria dos
noédulos tinham entre trés e cinco centimetros, ressaltando que mesmo tumores de tamanhos
menores podem ter comportamento extremamente agressivos como nos casos de carcinoma
micropapilar de mama. Esse achado enfatiza que a mastectomia precoce tem grande
importancia no prognostico dos pacientes. A avaliacdo histopatoldgica ¢ imprescindivel para

classificagdo da massa tumoral e estabelecimento da melhor terapia adjuvante em cada caso.
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