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RESUMO: Neoplasias de glandulas mamarias sdo responsaveis por aproximadamente 50% dos tumores que
acometem os caes, sendo essa a espécie doméstica que apresenta a maior incidéncia de tumores de mama. A
idade representa um dos fatores de risco mais importantes. Além disso, fémeas ndo castradas sdo mais susceptiveis
a desenvolver tumores e outros fatores como alimentacdo, utilizagdo de anticoncepcional e a condi¢do racial
podem interferir na susceptibilidade do animal em desenvolver tumores em mama. O conhecimento da natureza
histopatoldgica de neoplasias mamarias é o principal guia que orienta os procedimentos cirdrgicos e
quimioterapicos. O primeiro sistema de classificacdo histologica de neoplasias mamarias em céaes foi publicado pela
Organizacdo Mundial de Saude em 1974. Existem diversos estudos que sugerem fatores que interferem no
progndstico de neoplasias mamarias em cdes, sendo o tamanho do tumor, o estagio clinico e a condi¢do do
linfonodo regional os fatores mais encontrados na literatura. Em tumores mamarios, caracteres fenotipicos como
idade, porte, morfologia tumoral e classificacdo histopatoldgica podem ou ndo estar correlacionados. Estudos
epidemioldgicos em animais sdo utilizados visando a obtencdo de dados sobre a prevaléncia de varias doencas
compiladas de acordo com raga, sexo, idade ou o ambiente, contribuindo com a identificacdo de fatores de risco.
Dessa forma, o objetivo desta pesquisa é avaliar a correlagdo entre caracteres fenotipicos associados ao tumor de
mama em cadelas submetidas a mastectomia entre os anos de 2015 e 2018 no hospital veterinario da instituicdo de
ensino Unicesumar em busca de elucidar fatores de risco de facil visualizacao.
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1 INTRODUCAO

Neoplasias de glandulas mamarias sao responsaveis por aproximadamente a metade dos
tumores que acometem os cdes, sendo essa a espécie doméstica que apresenta a maior incidéncia de
tumor mamario. As neoplasias mamarias sdo mais observadas em pacientes idosos, a idade representa
um dos fatores de risco mais importantes. Outros fatores como alimentacgdo, utilizagdo de acetato de
medroxiprogesterona como anticoncepcional e a condicdo racial podem interferir na susceptibilidade do
animal em desenvolver tumores em mama (FONSECA & DALECK, 2000; NELSON & COUTO, 2001;
SONREMO et al., 2011; MCGAVIN & ZACHARY, 2013; YAMAGAMI et al., 1996).

Os tumores mamarios podem ocorrer em qualquer regido da cadeia mamaria, sendo as glandulas
mamarias abdominais caudais e inguinais as mais afetadas e em mais 50% dos casos mais de uma
glandula é acometida. Os nddulos possuem tamanho bastante variavel, de milimetros a varios
centimetros de diametro e em geral sdo discretos, firmes e nodulares, podendo ser ulcerados e estar
aderidos ou nao a pele ou a parede do corpo. Ndédulos aderidos a parede do corpo e ulcerados
costumam ser malignos (NELSON & COUTO, 2001; SORENMO et al., 2011; SLEECKX et al., 2011).

As neoplasias estdo associadas a uma perda no controle da proliferacdo celular, sendo o
potencial proliferativo ilimitado uma caracteristica das neoplasias malignas. (MCGAVIN & ZACHARY,
2013; ROSENTHAL, 2004). Aproximadamente 50% dos tumores mamarios em cadelas sdao benignos,
podendo apresentar alguma atipia celular, sendo considerados pré-cancerosos e representando um risco
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nove vezes maior de desenvolver adenocarcinoma mamario do que animais que apresentam nédulos
com caracteristicas celulares tipicas (NELSON & COUTO, 2001).

O exame histopatologico é realizado em casos de neoplasias para identificar a possivel
histogénese do tumor, além disso, é feita a diferenciacdo entre condi¢cbes benignas e malignas e,
dependendo da neoplasia, é possivel aferir uma graduacdo histoldgica que colabora na determinacdo do
progndstico e na escolha da terapia que sera adotada. O conhecimento da natureza histopatologica de
neoplasias mamarias é o principal guia que orienta os procedimentos oncologicos cirlrgicos e
farmacologicos. As margens cirlrgicas também podem ser examinadas para avaliar a extensdao da
infiltracdo. O ideal é que toda massa que mereca ser submetida a excisdo cirdrgica seja enviada para
avaliagéo histopatoldgica, mesmo em casos onde o historico clinico e o aspecto macroscopico do tumor
sejam caracteristicos de determinada condicao, pois em alguns casos doencas atipicas podem mimetizar
uma lesdo comum (ROSENTHAL, 2004; CALDAS et al., 2016).

Existem diversos estudos que sugerem fatores que interferem no prognostico de neoplasias
mamarias em caes, sendo o tamanho do tumor, o estagio clinico e a condicdao do linfonodo regional os
fatores mais encontrados na literatura. A maioria dos estudos que consideram o tamanho dos tumores
os classifica em trés tamanhos: T1: menores que 3 cm de diametro, T2: tumores entre 3 e 5 cm de
diametro e T3: tumores maiores que 5 cm de diametro. No entanto, mesmo que haja consenso de que o
tamanho tenha relevancia no prognostico, ha conflito no que diz respeito a qual categoria mostra uma
diferenca significativa de prognodstico que demonstre em qual tamanho ha um risco importante
(SORENMO et al, 2011). Um estudo de Kurzman&Gilbertson, 1986 sugere um risco significante em
neoplasias mamarias maiores que 3 cm em cdes e, ainda de acordo com este estudo, cdes acometidos
por tumores classificados como T1 possuem um prognostico melhor que em cdes que apresentam
tumores classificados como T2 ou T3, ndo havendo diferenca significante entre T2 e T3.

A condicdo do linfonodo regional é classificada de acordo com a presenca ou auséncia de
metastase observada em exame citologico ou histopatoldgico. O estagio do tumor, determinado de
acordo com o sistema original ou modificado de classificagdo de tumores em animais domésticos
publicados pela Organizagdo Mundial de Saude, também é utilizado como fator progndstico em
neoplasias mamarias em cdes (SORENMO et al., 2011). Em estudos realizados por Yamagamiet al.,, 1996
foram apontadas diferengas significantes no progndstico entre animais cujos tumores foram classificados
nos estagios 1, 3 e 4. O numero de animais com tumores estagio 2 foi insuficiente neste estudo para
determinar uma diferenca relevante.

Estudos epidemiolégicos em animais sao utilizados visando a obtencdo de dados sobre a
prevaléncia de varias doencas compiladas de acordo com raca, sexo, idade ou o ambiente, contribuindo
com a identificacao de fatores de risco para essas doencas. Dessa forma, os resultados podem influenciar
planos de pesquisas, o desenvolvimento de produtos, bem como a pratica da medicina veterinaria
propriamente dita. A maioria dos estudos epidemiol6gicos sdo casos controles ou estudos retrospectivos
utilizando algumas fontes de dados, tais como os registros de hospitais, questionarios e laudos de
necropsia. A epidemiologia contribui fornecendo informacdes que resultam em condutas clinicas visando
a prevencgao, por exemplo, prevenir o cancer de mama por meio da indicagdo da OHE precoce
(ROSENTHAL, 2004).

Em tumores mamarios, caracteres fenotipicos como idade, porte, morfologia tumoral e
classificagdo histopatoldgica podem ou ndo estar correlacionados. A expressao fenotipica destas
caracteristicas é dependente de diversos fatores, como pleiotropia genética, responsavel pela correlagao
genética entre fenotipos distintos; fatores ambientais, que podem ou nédo exercer efeitos distintos sobre
as caracteristicas por meio da correlagdo ambiental; ou ainda, a interacdo entre ambas, genética e
ambiente, culminando nas caracteristicas fenotipicas. A estimagdo de componentes de variancia, em sua
maioria, é dependente de dados de progénie, entretanto, a estimag¢do de componentes como a
correlagdo fenotipica podem ser adquiridos de forma direta pela mensuragdo dos fenotipos de interesse
e a avaliagdo por meio de correlagdo de Pearson (FALCONER, 1987).
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Deste modo, objetivamos com esta pesquisa avaliar a correlacdo fenotipica entre caracteres
histopatoldgicos e morfologicos de tumores mamarios em cadelas de diferentes idades e portes.
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2 MATERIAIS E METODOS

Os dados de tumores mamarios foram obtidos no hospital veterinario da instituicdo UniCesumar
utilizando dados de prontuario. Foram selecionados para o estudo todos os animais submetidos a
mastectomia com laudo histopatologico, entre os anos de 2015 e 2018, totalizando 66 animais. Foram
avaliadas caracteristicas tumorais histopatoldgicas e morfoldgicas associadas a idade e porte dos
animais.

As caracteristicas tumorais morfoldgicas avaliadas de acordo com as informacgdes fornecidas nas
fichas de atendimento foram o tamanho do tumor em milimetros (mm), aderéncia ou ndo a pele e a
musculatura, presenca ou ndo de superficie ulcerada e hemorragica e classificacao histopatologica, onde
foram contemplados tumores malignos e benignos utilizando-se como base de comparacdo a
classificacdo de subtipos proposta por Cassali et al. (2014), sendo a mesma referéncia utilizada pelo
laboratério que realizou a avaliacdo histopatoldgica do tumor.

Os dados foram tabulados e avaliados a normalidade por meio do teste de Shapiro Wilk. O
tamanho do tumor (mm) foi corrigido para o peso do animal para minimizar o efeito do padrdo racial
(tamanho corrigido = tamanho original/peso do animal). Os dados foram avaliados por correlacdo de
Pearson e classificados como baixa (entre 0 a 0,4), moderada (0,4 a 0,7) e alta (0,7 a 1) correlacao, sendo
positiva quando diretamente relacionadas, e negativa quando inversamente relacionadas. A diferenca
entre os valores observados e esperados foi feita pelo teste Qui quadrado (x?) ao nivel de 5% de
significancia. Dados ndo paramétricos independentes foram avaliados por meio do teste de Mann -
Withney a 5% de significancia.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

As variaveis idade (anos) e peso corrigido (mm) apresentou baixa correlacdo (r=0,104) sugerindo
pouca relacao entre estas variaveis.

Nao houve diferenga estatistica entre os valores observados entre mama esquerda e direita e os
esperados dentro de racas pelo teste x* (p=0,4593) (Tabela 1).

Tabela 1. Teste x° para localizacdo do tumor mamario (direita e esquerda) dentro de raca.

VALORES OBSERVADOS VALORES ESPERADOS PELO TESTE x>
RACA ESQUERDA DIREITA TOTAL ESQUERDA DIREITA p - valor

BassetHound 0 2 2 0.58 142 0.37
Beagle 1 1 2 0.58 142 0.51
BorderCollie 1 0 1 0.29 0.71 0.12
Cocker 1 0 1 0.29 0.71 0.12
Daschund 0 1 1 0.29 0.71 0.52
Labrador 1 2 3 0.86 214 0.86
Lhasaapso 1 7 8 230 5.70 031
Pinscher 1 6 7 2.02 4.98 0.40
Pit Bull 0 3 3 0.86 2.14 0.27
Poodle 3 7 10 2.88 7.12 0.93
Shihtzu 1 2 3 0.86 2.14 0.86
SRD 7 15 22 6.33 15.67 0.75
Teckel 2 1 3 0.86 214 0.15

R - R
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Os dados de peso corrigido apresentaram distribuicao normal por meio do teste de Shapiro-WilK
(0.0093). A analise de variancia foi realizada considerando outliers valores fora da amplitude da estatistica
Z, como demonstrado no boxplot a seguir:

Wary Teste z uma amostra
|Inidade

i 1

Figura 1. Outliers para tamanho do tumor corrigidos pelo teste Z. A linha Azul representa a média e os pontos
circulares fora da amplitude do desvio padrdo representam outliers observados.

Nao houve diferenca estatistica entre ragas para tamanho de tumor corrigido por meio de analise
de variancia a 5% de significancia. A variavel superficie foi categorizada em regular (64,70%),
multilobulada (19,60%), lisa (9,80%), circular (1,96%), cisto (1,96%) e irregular (1,96%). Ja a variavel
consisténcia foi categorizada em firme (61,22%) e macia (38,77%). A correlagdo entre o tipo de superficie
e a consisténcia foi baixa (r=0,198) evidenciando a baixa relacdo entre as duas variaveis. As correlacoes
entre superficie x laudos histopatologicos (r=0.05), e consisténcia x laudos histopatolégicos (r=0,116)
também foram baixas sugerindo auséncia de relacdo entre as variaveis.

4 CONSIDERACOES FINAIS

Concluiu-se através das analises de dados obtidos em prontuarios de cadelas atendidas e
submetidas a mastectomia com laudo histopatolégico que a correlacdo entre as caracteristicas
fenotipicas observadas foi baixa, ndo sendo significativas estatisticamente. Os resultados observados nao
descartam a importancia desta pesquisa, tendo em vista que a existéncia ou auséncia da correlagdo
fenotipica se mostra uma informacéo valida em estudos epidemioldgicos que podem contribuir para o
delineamento de condutas clinicas.
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