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RESUMO

Mastocitomas sdo as neoplasias cutdaneas mais comuns na espécie canina. Sao
caracterizados pela proliferacdo excessiva de mastécitos neoplasicos que se
originam na derme. Na espécie canina, 0s tumores relacionados aos mastocitos
frequentemente ocorrem na regido posterior do corpo do animal, sendo a bolsa
escrotal e o flanco os locais de maior incidéncia. O diagndstico do mastocitoma é
baseado essencialmente na citologia ou no exame histopatolégico das lesdes. E
possivel classificar subjetivamente os tumores, com a finalidade de obter um bom
prognoéstico, em trés graus: grau | (bem diferenciado), grau Il (moderadamente
diferenciado) e grau lll (pouco diferenciado) conforme o crescimento da anaplasia
celular. Na maioria dos casos de mastocitoma, o tempo de evolucdo é curto e,
consequentemente, a sobrevida é baixa. A decisdo do tratamento depende da
avaliacdo das condicOes fisicas do paciente, além de fatores clinicos, classificacédo
histologica ou graduacdo do tumor. Os animais podem ser tratados com cirurgia,
radioterapia, quimioterapia ou a combinacdo dos trés. Novos estudos devem ser
realizados em relagéo ao tratamento, devido a extrema importancia desse tumor na
clinica e cirurgia de pequenos animais.
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MASTOCYTOMA IN DOGS: CLINICAL, HISTOPATHOLOGICAL AS PECTS AND
TREATMENT

ABSTRACT
Mast cell tumors are the most common skin cancer in dogs. They are characterized
by excessive proliferation of neoplastic mast cells. The areas of higher incidence are
posterior regionof the animal body, scrotum and flank. The  diagnosis
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of mastocytoma is essentially based on cytology or histopathology of the lesions. It
is possible to classify subjectively the tumors in three grades to purpose of
obtaining a good prognosis: grade I (well differentiated), grade Il
(moderately differentiated) and grade 1l (poorly differentiated) according to
the growth of cellular anaplasia. The evolution time is shorter and survival is low in
most cases of mastocytoma. The treatment decision depends on the
assessment of the patient's physical condition as well as clinical, histological
classification and grade of the tumor. Animals canbe treated with surgery,
radiotherapy, chemotherapy or a combination of the three. Further studies should be
conducted in relation to treatment because of the extreme importance of this tumor in
the clinic and surgery of small animals.

KEYWORDS: Mastocytoma, dogs, histhopatology, treatment

INTRODUCAO

Atualmente, neoplasias como 0s mastocitomas sao as mais frequentes lesdes
cutdneas nos animais da espécie canina e nos animais domeésticos. Esse tipo de
tumor vem crescendo substancialmente nos ultimos anos, tornando-se o principal
fator de morte entre os caes (WITHROW, 2007).

Esta enfermidade origina-se na derme, representando aproximadamente um
terco dos tumores que ocorrem na espécie canina (THAMM & VAIL, 2007) e atingem
uma porcentagem de 11 a 27% das neoplasias malignas em cées (VAIL, 1996). A
decisdo do tratamento depende da avaliacdo das condic¢des fisicas do paciente além
de fatores clinicos, classificacdo histolégica ou graduagédo do tumor (PATNAIK et al,
1984). Na espécie canina, os tumores relacionados aos mastdcitos, frequentemente,
ocorrem na maior parte na regido posterior do corpo do animal, sendo a bolsa
escrotal e o flanco, os locais de maior incidéncia. Surgindo como uma saliéncia, o
tumor se apresenta como uma massa cutanea com cerca de 2 a 5 cm de diametro e
altura de 1 a 3 cm, sendo comumente associados com prurido, edema, eritema e
lceras na regido tumoral, que ocorre devido a liberagdo de histamina pelas células
neoplasicas (SIMOES et al., 1994). No estudo de NEVES et al. (2012), a localizag&o
dos nédulos apresenta-se com maior frequéncia em membros posteriores.

Diversos fatores sdo Uteis para a avaliagdo do comportamento biologico dos
mastocitomas, sendo eles, sinais sistémicos, taxa de crescimento, estagio clinico,
localizacdo do tumor e grau histopatoldgico. Este ultimo é o de maior importancia,
devido as células neoplasicas exibirem um grau variavel de diferenciacdo (JONES et
al, 1997).

Utilizando-se dessas caracteristicas, juntamente 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 bom prognéstico: grau | (bem
diferenciado), grau Il (moderadamente diferenciado) e grau Il (pouco diferenciado),
conforme o crescimento de anaplasia celular (SIMOES et al., 1994).

O objetivo desse trabalho € revisar a correlacdo entre o tipo histopatolégico
de mastocitoma, o tratamento indicado e a evolugdo do problema.

REVISAO BIBLIOGRAFICA

Mastocitos
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Basicamente a constituicdo da pele é dividida em trés camadas: epiderme,
derme e hipoderme. Sendo originérias dos folhetos ectodérmico e mesodérmico.
Derivam-se do ectoderma as estruturas epiteliais (epiderme, pélos, glandulas e
unhas) e neurais (melandcitos e nervos), enquanto do mesoderma derivam a derme
e a hipoderme (HAAKE et al., 2000). A epiderme é constituida pelos queratindcitos
onde sédo distribuidos em estratos ou camadas, separando-se da derme na juncéo
dermo-epidérmica. J4 a derme, tem uma apresentacao propria de suas estruturas,
onde tem sua constituicdo de substancia fundamental amorfa, vasos, nervos e
fibras, além de foliculos pilossebaceos e glandulas sudoriparas. Pode ser dividida
em trés partes distintas: A) papilar ou derme superficial, predominando as células e
os feixes fibrilares colagenos, sendo finos e dispostos em sentido vertical;, B)
reticular ou derme profunda, que se localiza entre a derme papilar e a hipoderme,
apresentando uma constituicio de feixes colagenos mais grossos, ondulados e
dispostos horizontalmente e C) derme adventicial, que se apresenta em torno dos
foliculos pilossebaceos, vasos e glandulas. Esta € constituida de feixes finos de
colageno como a derme papilar (AZULAY & AZULAY, 1997).

Os mastocitos sédo as unicas células de origem hematopoiética, passando a
sua maior parte da vida presentes nos tecidos (METCALFE et al., 1995).
Apresentam o nucleo basofilico, excéntrico com citoplasma levemente eosinofilico,
tendo sua origem nas células pluripotentes da medula dssea, expressando CD34 em
sua membrana celular. Estas células migram para os tecidos onde séo atraidos por
diversos fatores microambientais como fator dos mastdcitos, fator de crescimento
celular dos mastdcitos (SCF ou kit-ligante) e IL-3 (KATSAMBAS et al, 1999). Sendo
as maiores células fixas presentes no tecido conjuntivo, os mastdcitos apresentam
um diametro de 20 a 30 um, ovoides e de um nucleo esférico, possuem vida longa, e
mantém a capacidade de proliferar apds a sua maturacado (ZAPPULLA et al., 2002).

Os mastdcitos ndo podem ser evidenciados por coloragdes rotineiras, sendo
necessaria uma coloracdo especial. Podem ser fusiformes, poliédricos ou
estrelados, porém possuem uma caracteristica especifica importante: a existéncia
de granulos metacromaticos no citoplasma, também tem a capacidade de alterar a
cor do corante, isso se deve a presenca dos acidos mucopolissacarideos, possuem
heparina e uma glicosaminoglicana sulfatada, levando a uma metacromasia
caracteristica da célula (CURRY et al., 1998).

Além da heparina, os granulos apresentam proteases neutras, histamina, fator
quimiotatico para neutrdfilos, aril-sulfatase, e fatores quimiotaticos para eosinofilos,
onde tais substancias sdo chamadas de mediadores pré-formados, sendo assim,
também capazes de sintetizar leucotrienos e prostaglandina, a partir dos precursores
do acido aracdonico. Os mediadores chamados de secundarios sao sintetizados
apos a ativacdo dos mastocitos, sendo que ndo ha um armazenamento dos granulos
nos mastoécitos, onde sédo produzidos e liberados imediatamente (GARTNER &
HIATT, 1997).

Referindo-se a morfologia ultraestrutural do mastocito, observa-se que 0s
mesmos na forma imatura, presentes na circulacdo sanguinea se apresenta como
precursores agranulares, onde posteriormente se desenvolvem em granulos apés
migrarem para 0s tecidos conjuntivos, dispondo de um nucleo grande com sua
cromatina dispersa, grande nucléolo e numerosos ribossomos dispostos em rosetas
ligados ao reticulo endoplasmético ou no citoplasma, jA& os mastocitos maduros
apresentam seus granulos secretores ligados a sua membrana, sdo pouco
evidentes, sua cromatina € moderadamente condensada, possuem um nucleo Unico,
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pequenos complexos de Golgi e sua membrana celular apresentam dobras
(DVORAK, 1985).

Os mastocitos estdo localizados no sistema respiratorio, pele, génito-urinario,
trato gastrintestinal e proximo aos vasos sanguineos e linfaticos. Tem um importante
papel em reacdes cronicas, sendo células-chave em reacdes relacionadas a alergias
agudas (IWATA et al., 2000). Existem dois tipos de mastécitos, ou seja, mastocitos
da mucosa (MM) e mastdcitos dos tecidos conjuntivos (MC). Os mastoécitos do tecido
conjuntivo contém heparina e estocam grandes quantidades de histamina, n&o
sendo T-dependentes onde necessitam de C-kit bem como outros fatores de
crescimento (MOTA, 1995).

Mastocitomas

Mastocitomas sdo caracterizados pela proliferagdo excessiva de mastocitos
neoplasicos (JONES et al, 1997) que se originam na derme (GOLDSCHMIDT &
HENDRICK, 2002), onde compreendem um grupo de processos caracterizados por
um aumento de mastocitos na pele e em outros 6rgdos e sistemas. O sitio mais
frequentemente afetado em pacientes com qualquer forma de mastocitoma é a pele
(ROMAN, 2005), existindo véarias denominacdes para o0s tumores envolvendo
mastocitos: tumor de células mastocitarias, mastocitoma ou sarcoma mastocitario
(HOSPITAL VETERINARIO DO PORTO, 2003).

Etiologia

N&o existe padrdo hereditario dos mastocitomas e sua etiologia é ainda
desconhecida. Em raras ocasides foi encontrada uma associagédo entre o tumor e
inflamagdes crbnicas ou irritativas da pele. N&o existem evidéncias de causas virais
(HOSPITAL VETERINARIO DO PORTO, 2003).

Epidemiologia

Os mastocitomas estao entre os tumores mais frequentes com prevaléncia
igual a 20%, em estudos realizados por MERLO (2000). Em estudo semelhante
compreendendo um periodo de 18 anos, DIAS (2004) mostrou uma incidéncia de
14%. Os mastocitomas ocorrem em qualquer raca, porém se descreve uma maior
incidéncia em cées da raca Boxer, Boston terrier, Bullmastiff, Bulldog, Setter Inglés,
Labrador, Golden Retriever, Teckel e Weimaraner (LONDON & SEGUIN, 2003;
THAMM & VAIL, 2007). Segundo NEVES et al. (2012), a raca Boxer foi a mais
acometida pela neoplasia em um estudo retrospectivo de 25 casos. Neste estudo,
nao houve predisposicao quanto ao sexo e idade.

Na Clinica Veterinaria, 25% dos mastocitomas diagnosticados ocorrem em
cdes da raca Boxer ocorrendo sem predisposicdo por sexo. Tais tumores s&o
diagnosticados com maior frequéncia em cdes com idade média avancgada, porém
nado se descarta sua ocorréncia em animais jovens (MERLO, 2000). Ocorrem
principalmente em caes com idade média de nove anos, contudo existem relatos em
cdes com trés semanas a 19 anos (SCOTT et al, 1996). Todos os animais jovens
apresentaram mastocitomas bem diferenciados, segundo MERLO, (2000).

Sinais Clinicos
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A aparéncia clinica do mastocitoma pode ser muito variada e assemelhar-se a
numerosas lesées cutaneas, de etiologia neoplasica ou ndo. Por isso, este tumor é
denominado por muitos autores como “o grande imitador” (MERLO, 2000). Em geral,
a aparéncia clinica de um mastocitoma ndo permite estabelecer seu grau de
malignidade e nem definir sua evolucdo. Existem tumores que se mantém estaveis
durante meses ou anos antes de desencadear um processo proliferativo. Em outras
ocasifes, comportam-se de forma agressiva desde o principio (OGILVIE & MOORE,
1995).

Os proprietarios geralmente descrevem que as massas observadas no animal
aumentam e diminuem de tamanho de forma periodicamente, e as diferencas de
tamanho sdo consequéncia do edema local e da inflamacdo produzida pela
liberacdo de histamina e enzimas proteoliticas (DOBSON & GORMAN, 1988). A
manipulacdo mecanica do tumor durante o exame fisico com retirada de amostras
para exames complementares provoca a degranulagdo massiva dos mastocitos,
levando a uma rapida inflamacéo da regido e surgimento de eritema (MACY, 1986),
esta reacdo € denominada “Sinal de Darier” e possui importante significado para o
diagnéstico clinico do mastocitoma (OGILVIE & MOORE, 1995).

Os mastocitomas na pele se apresentam como nodulagbes avermelhadas na
derme, ndo encapsuladas e de tamanho que varia de um a 30 cm de diametro
(GOLDSCHMIDT & SHOFER, 2002; GOLDSCHMIDT & HENDRICH, 2002;).
Raramente, o mastocitoma pode se apresentar na forma visceral disseminada e
caracterizar-se principalmente por massas neoplasicas no baco, figado, pulméo e
linfonodos (POLLACK et al, 1991). Os tumores de mastdcitos ocorrem com maior
frequéncia na parte posterior do corpo do animal, sendo flanco e escroto os locais
mais comuns. O tumor é percebido como uma massa saliente. Devido a liberacédo de
histamina pelas células neoplasicas, sdo comuns: prurido, eritema e Ulceras (JONES
et al, 1997). Os mastocitomas cutaneos aparecem de duas formas: uma massa bem
circunscrita, elevada e firme, podendo ou ndo ser avermelhada. Os bordos desta
massa podem se assemelhar a uma bolha e o centro pode ser amarelo ou ulcerado.
Esta forma nodular ocorre com maior frequéncia nos membros posteriores,
abdémen, térax e membros anteriores (GOLDSCHMIDT & SHOFER, 1992;
MADEWELL, 2001; GOLDSMIDT & HENDRICH, 2002), sendo que a cabeca, 0
pescoco, escroto, perineo e cauda sdo menos afetados (GOLDSCHMIDT &
SHOFER, 1992; GOLDSMIDT & HENDRICH, 2002;).

A segunda forma da doencga consiste de uma massa mole, pouco definida que
geralmente possui pélos. Raramente € ulcerada ou avermelhada e pode ser
confundida com um lipoma (HOSPITAL VETERINARIO DO PORTO, 2003), as
metastases ocorrem nos linfonodos regionais em aproximadamente 76% dos casos.
Orgédos como o baco, figado e medula 6ssea sdo frequentemente afetados por
metastases e com menor frequéncia, acomete pulmdes, coracao e rim (MACY, 1985;
O’KEEFE, 1987).

Sinais paraneoplasicos

Os mastdcitos neoplédsicos apresentam granulagdes citoplasmaticas com
quantidade variavel de aminas vasoativas como heparina e histamina. Muitas vezes,
estas substancias podem estar aumentadas 25 a 50 vezes em relacdo a um
mastocito tipico (ROGERS, 1986). A liberacdo macica dessas substancias pode
causar graves efeitos sistémicos como a ulceragao gastrointestinal (VAN PELT et al.,
1986), e coagulopatias (MACY, 1986). Sendo assim, a liberacdo das substancias
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quimicas dos mastocitos também € responsavel pelos sinais referidos na doenca
como hemorragias, inchacgo, prurido, vomitos, diarréia e, em casos raros, choque e
colapso (HOSPITAL VETERINARIO DO PORTO, 2003). E importante considerar
que em algumas situacdes estes sinais descritos como paraneoplasicos podem
chegar a provocar um quadro mais grave e urgente que o proprio tumor (MERLO,
2000), que sao: surgimento de Ulceras gastroduodenais, coagulopatias e retardo nos
processos de cicatrizacdo (LEMARIE et al, 1995).

Em 83% dos casos de mastocitomas em caninos, ocorrem Ulceras
gastroduodenais, localizadas no fundo gastrico, piloro e por¢cao anterior do duodeno
(LAMARIE et al, 1995; MACY, 1986), A presenca de ulceras pode cursar de forma
assintomatica e produzir anorexia, vomitos (com ou sem sangue), diarréia, melena e
anemia. Quando perfuradas, as ulceras podem produzir peritonite (ROGERS, 1993).

AlteracOes na coagulacéo sao frequentemente associadas aos mastocitomas,
sendo um dos sinais clinicos produzidos pelas ulceras gastroduodenais pode ser o
primeiro motivo da consulta, visto que os proprietarios nao relacionam a presenca de
vOmitos ao surgimento de uma massa cutanea que pode ter tido uma evolugao lenta
e pouco aparente. Os locais de coagulacdo que se manifestam como tendéncia a
hemorragias durante a retirada cirdrgica ocorrem devido a liberagdo de heparina por
parte dos mastocitos neoplasicos provoca problemas. Nesses casos, quando se
realiza uma aspiracdo com agulha fina com finalidade diagnostica, pode ocorrer
sangramento persistente e de dificil controle (O’KEEFE, 1990).

Comportamento biologico

Alguns fatores séo utilizados para avaliar o comportamento biolégico dos
mastocitomas como a taxa de crescimento, sinais sistémicos, localizagdo do tumor,
estadio clinico e grau histopatologico (NEVES et al., 2012).

O comportamento biolégico dos mastocitomas varia de tumores de baixa
malignidade até tumores extremamente malignos. Todos sdo considerados
potencialmente malignos, sendo que 50% dos casos sdo realmente malignos
(O’KEEFE, 1990).

Diagnéstico

O diagnodstico do mastocitoma é baseado essencialmente na citologia ou no
exame histopatologico das lesdes (MACY, 1986), mas deve seguir uma série de
passos para a preciséo ser alcancada.

A citologia aspirativa com agulha fina (CAAF) trata-se de um método seguro
gue permite o diagndstico do mastocitoma canino. No entanto, a histopatologia faz-
se imperativa para a determinacdo do grau histopatolégico da neoplasia e,
consequentemente, para o delineamento adequado do tratamento, possibilitando o
aumento da sobrevida. A frequéncia dos graus histopatolégicos do mastocitoma
canino se d4 de forma semelhante, porém tende a decrescer do grau | ao lll.
Mastocitomas de grau elevado estdo associados a menor sobrevida (FURLANI et
al., 2008).

Além disso, os aspirados com agulha fina de massas na derme ou no
subcutdneo devem ser realizados no pré-operatorio, jA que o diagnéstico de
mastocitoma influenciara no tipo e na extensao da intervencao cirargica (LONDON
et al., 1999).
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A citologia revela uma populacdo discreta de células redondas com
guantidade moderada de citoplasma contendo granulos citoplasmaticos na cor
vermelho arroxeados de quantidades e tamanhos variaveis. As células possuem
ndcleo de redondos a ovais que podem ser mascarados pela intensa coloracdo de
células altamente granuladas. Outras células que podem ser encontradas sdo os
eosindfilos e fibroblastos. Tais granulos podem ser corados com coloracdes
hematolodgicas de rotina como Giemsa (THAM et al., 2007).

A aspiracao por agulha fina dos linfonodos adjacentes, mesmo em tamanhos
normais, € necessaria para a avaliacdo de metastases. O conhecimento sobre a
extensdo do tumor pode ser realizado também por ultrasson ou tomografia, porém
0s custos dessas técnicas sao elevados e sao justificados quando a localizacdo do
tumor ndo permite ampla margem excisional (THAM et al., 2007).

Radiografias toracicas sao indicadas para a observacdo de mestatases
pulmonares (THAM et al., 2007).

A histopatologia € necessaria para se observar a gradacdo e a margem
atingida na retirada do tumor. A morfologia celular depende do grau de diferenciacéo
celular. A maioria dessas células apresenta uma membrana celular distinta, um
nacleo central e redondo e um numero variavel de granulos citoplasmaticos que
ficam azuis na coloracdo de hematoxilina e eosina (HE) ou roxos com a coloracéo
de azul de toluidina. O colageno varia de escasso a abundante e podem aparecer
edemaciados ou hialinos. Podem aparecer agregados eosinofilicos (WELLE et al.,
2008). Podemos observar as diferenciacdes nas figuras 1, 2 e 3.

FIGURA 1: Mastocitoma bem diferenciado. Células
desorganizadas separadas por feixes de coladgeno.
Citoplasma granuloso. Coloracdo Hematoxilina e
Eosina. 400x (WELLE et al., 2008).
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FIGURA 2: Mastocitoma pouco diferenciado. Células
pleomorficas ndo granuladas, nucleos de dimensdes
variaveis e alto numero de figuras mitéticas atipicas.
Eosinodfilos entremeados as células. Coloragéo
Hematoxilina e Eosina 400x (WELLE et al., 2008).

FIGURA 3: Mastocitoma pouco diferenciado. Células
pleomorficas ndo granuladas, ndcleos de dimensfes
variaveis e alto numero de figuras mitéticas atipicas.
Eosinofilos entremeados as células. Coloracdo
Hematoxilina e Eosina 400x (WELLE et al., 2008).

PATNAIK, et al. (1984) desenvolveram uma classificagao baseada no grau de
anaplasia celular, avaliando critérios como diametro de nuacleo e citoplasma,
frequéncia de figuras de mitose, grau de pleomorfismo celular, natureza dos
granulos citoplasmaticos e a celularidade. Estas caracteristicas tém sido utilizadas
subjetivamente na classificagdo desses tumores com finalidade prognostica. Eles
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tém sido classificados em trés graus. Os tumores de grau | representam 36% dos
casos; os de grau Il ou grau intermediario representam 45% dos casos e 0s de grau
[ll, pouco diferenciados ou anaplasicos correspondem a 20-30% dos casos
(PATNAIK et al. 1984). Como meétodos adicionais usados para o diagnostico dos
mastocitomas, sao utilizadas as coloracdes histoquimicas como azul de toluidina,
tricromico de Masson, azul alciano além da rotineira coloracdo de HE usada para
graduacdo histolégica dos tumores (SIMOES et al., 1994). Estes métodos s&o
importantes principalmente para auxiliar o diagnostico dos tumores pouco
diferenciados (GOLDSCHMIDT & HENDRICK, 2002).

Novos métodos e critérios tém sido inseridos na definicdo progndstica do
tumor.  Dentre eles estdo os métodos imunoistoquimicos com especificidade para
marcar mastécitos tumorais (OZAKI et al., 2002). Além destes, tem sido de valia a
coloracdo com nitrato de prata para evidenciar a presenca de regides organizadoras
nucleolares argirofilicas (AgNOR), as quais possibiltam a mensuracdo da
proliferacdo celular (GOLDSCHMIDT & HENDRICK, 2002). A técnica de AgNOR
permite marcar o DNA ribossomal e seus niveis de transcricdo e com isso, visualizar
0 nucléolo e avaliar a variagdo no tamanho do mesmo (PLOTON et al.,1986).
Estudos com a técnica em neoplasias humanas mostram que o nimero de AgNORs
em cada nucleo possui correlacdo com o grau histologico. Quanto maior o nimero
de pontos intranucleares impregnados pela prata, pior € o prognéstico (BOSTOCK et
al. 1989).

Apesar do sistema de graduacgdo histolégica seguir diversas caracteristicas
histoldgicas predefinidas, muitas vezes a classificacdo € subjetiva, pois patologistas
podem determinar diferentes graus para 0 mesmo tumor. Essa subjetividade é mais
acentuada em mastocitomas de diferenciacdo intermediaria (grau Il) (BOSTOCK et
al., 1989).

A imunoistoquimica é um método auxiliar de diagnéstico de extrema
importancia, e esta sendo cada vez mais utilizada na rotina diagnostica. Isso se deve
a necessidade de diagndsticos precisos para determinar o tratamento e prognadstico,
principalmente das neoplasias. Trata-se de uma metodologia relativamente pratica,
facil de ser realizada, e pode ser utilizada em tecidos parafinados, congelados ou
frescos (BARRA, 2006).

Em geral se define que os mastocitomas podem se “parecer com qualquer
coisa e se comportar como qualquer coisa” (OGILVIE & MOORE, 1995), por isso
deve ser incluido na lista de diagndstico diferencial de qualquer massa cutanea
(MERLO, 2000). Em algumas ocasifes os defeitos de coagulacéo local, causados
pelos mastocitomas podem ser tdo importantes que conferem a massa tumoral uma
aparéncia de hematoma ou tumor vascular (MERLO, 2000).

Mastocitomas bem diferenciados séo faceis de diagnosticar em preparacdes
histoldgicas de rotina (HE). Contudo, mastocitomas pouco diferenciados podem ser
confundidos com outros tumores de células redondas (YAGER & WILCOCK,1994).
O método histoquimico azul de toluidina € importante, pois auxilia na confirmacéao do
diagnostico e, muitas vezes, permite diferenciar mastocitomas pouco diferenciados
de outros tumores de células redondas (SIMOES et al., 1994).

Prognéstico

Na maioria dos casos de mastocitoma, o tempo de evolugcdo é curto e,
consequentemente, a sobrevida é baixa. Fatores que influenciam o tempo de
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evolucdo até a consulta e o tempo de evolucdo apds a consulta produzem efeito
sobre a sobrevida total (FURLANI et al., 2008).

Para determinacdo do prognostico do paciente com mastocitoma é
recomendado o exame fisico, com palpacéo de linfonodos e investigacdo quanto a
presenca de esplenomegalia e hepatomegalia, com objetivo de definir o estagio
clinico do tumor. Além do exame fisico, sdo aconselhados exames complementares
como aspirado dos linfonodos com o uso de agulha fina, para avaliacéo citolégica
(LANGENBACH et al., 2001), radiografias e ultrassonografias com a finalidade de
detectar metastases (O’KEEFE, 1990). De todos os fatores prognosticos avaliados,
0 grau histopatolégico é o mais importante. Em cées, existe uma correlacédo entre o
grau e o tempo de sobrevida do animal (PATNAIK et al., 1984; ROGERS, 1993). Os
tumores mais anaplasicos tém um maior potencial metastatico e maior tendéncia a
se disseminar e produzir afec¢cdes sistémicas que os tumores classificados como
grau | e Il. Os animais com mastocitomas de grau | ttm um tempo de sobrevida duas
vezes maior que os que apresentarem o tumor de grau Il e seis vezes maior que
portadores do tumor de grau Il (PATNAIK et al., 1984). Outros fatores que
influenciam o progndstico sdo a raga, localizacao e duracdo da enfermidade (MACY,
1986; ROGERS, 1993). Cées da raca Boxer possuem uma tendéncia maior a
desenvolver mastocitomas bem diferenciados. Em caes, os tumores localizados na
regido perineal, inguinal, escrotal e prepucio tendem a um comportamento mais
agressivo, condicionando o portador a um menor tempo de sobrevida. Quanto a
duracédo da enfermidade, observa-se que massas pequenas crescem lentamente e
permanecem localizadas durante longos periodos de tempo e apresentam melhor
prognostico que os tumores de crescimento rédpido, com infitracdo e com
metéstases (GERRITSEN et al., 1998). Os tumores de grau | sdo geralmente menos
agressivos e podem ser tratados com cirurgia. Os de grau Il possuem malignidade
moderada e séo tratados com cirurgia agressiva com amplas margens de ressecc¢ao.
Estes tumores possuem uma reduzida taxa de metastizacdo. Os de grau lll sdo
bastante agressivos e metastizam frequentemente (HOSPITAL VETERINARIO DO
PORTO, 2003).

Os tumores localizados nos membros possuem melhor prognéstico do que 0s
localizados no tronco e pescoco, sendo que as neoplasias localizadas nas juncdes
muco-cutaneas, como labios, palpebras, prepulcio e vulva sdo as que possuem pior
prognéstico (HOSPITAL VETERINARIO DO PORTO, 2003).

Tratamento

A busca de um protocolo terapéutico mais adequado para o tratamento dos
mastocitomas caninos tem sido um dos principais objetivos da oncologia veterinaria
(MERLO, 2000). Mastocitomas podem ser tratados com cirurgia, radioterapia,
quimioterapia ou a combinacdo dos trés (WILLEMSE et al., 1994; SCOTT et al.,
1996). O tratamento cirargico com amplas margens cirdrgicas é recomendado para
mastocitomas localizados (TURREL et al., 1988; VAIL,1996). A radioterapia €&
utilizada em mastocitomas com excisdo incompleta, recorrente e com metastases
nos linfonodos regionais (FRIMBERGER et al., 1997). Os agentes quimioterapicos,
principalmente glicocorticéides, sdo usados para tratar mastocitomas sistémicos ou
quando ndo é possivel realizar a resseccdo dos mesmos (O'KEEFE, 1990;
ROGERS, 1996). Os mastocitomas geralmente apresentam recidiva € morte com
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frequéncia (KRAVIS et al., 1996). A escolha de tratamento vai depender das
condi¢cdes do paciente além de fatores como classificacdo histopatoldgica, estadio
clinico e grau do tumor (VAIL, 1996).

Uma terapia adjuvante pré-cirirgica com prednisona é recomendada para a
reducdo da carga tumoral e posterior resseccdo do tumor com margens mais
delimitadas (WELLE et al., 2008).

Os corticoides sédo os farmacos que tem demonstrado maior eficacia no
tratamento dos mastocitomas (LEMARIE et al., 1995; OGILVIE & MOORE, 1995). A
maior parte dos animais manifesta uma resposta inicial positiva sendo uma boa
alternativa de tratamento nos casos de mastocitomas de grande tamanho.
Recomenda-se o0 uso de prednisona durante 10 a 15 dias para diminuir o tamanho
do tumor e realizar o procedimento cirargico com abordagem mais segura (MERLO,
2002). Outros protocolos quimioterapicos sugerem o emprego de vinblastina,
ciclofosfamida, hidroxiurea ou lomustina combinados com a prednisona
(GERRITSEN et al., 1998; TYLER et al., 1999).

Entre as varias terapias adjuvantes propostas sao citadas: quimioterapia,
radioterapia, criocirurgia, hipertermia, braquiterapia intralesional, além de outras
(THAMM & VAIL, 2007).

Excisdo Cirargica

O tratamento de eleicdo para massas solitarias e bem delimitadas € a cirurgia,
esta realizada com amplas margens cirargicas, no minimo de 3cm nas laterais e em
profundidade (FOX, 1998). Alguns autores recomendam ampliar a margem para 5cm
se a zona de localizacdo do tumor permitir (FRIMBERGER et al., 1997). Com
cirurgias conservadoras, mais de 50% dos mastocitomas apresentam recidivas
(MACY, 1986). Com cirurgias agressivas o indice de recidivas alcanca 30% dos
casos (LAMARIE et al., 1995; OGILVIE & MOORE, 1995). E recomendado re-
intervencao imediata caso as margens cirdrgicas da lesdo mostrem infiltracdo apods a
avaliacdo histopatologica (ROGERS, 1996), estes tumores podem se apresentar
como massas macroscopicamente detectaveis, como também na forma
microscopica, estendam-se além das bordas palpaveis (SIMPSON et al., 2004).

Em casos de mastocitoma de grau Il ou de diferenciacdo intermediaria, é
recomendada a utilizacdo de radioterapia quando ndo for possivel a extirpacéo
completa (FRIMBERGER et al. 1997). Em mastocitomas multiplos, disseminados,
em casos de neoplasia sistémica, tumores ndo operaveis e tumores anaplasicos
extirpados se recomenda o uso de quimioterapia sistémica (ROGERS, 1993;
OGILVIE & MOORE, 1995).

As amputacOes devem ser indicadas em casos de tumores em extremidades.
Tumores de grau intermediario incompletamente excisados, tratados com
radioterapia adjuvante podem resultar de um a dois anos de intervalo livre da
doenca de 81% a 95% dos casos (POIRIER et al., 2006), segundo SEGUIN et al.,
2006, a recisdo incompleta do tumor de grau Il acarreta em recorréncia em 23% dos
casos. A recidiva tumoral € comum apds excisao cirargica como Unica forma de
tratamento (LAVALLE et al., 2004).
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Radioterapia

A radioterapia pode ser aplicada no pré-operatorio a fim de reduzir a massa
tumoral. Em baixas doses de 40-45 Gy ou protocolos hipofracionados, a radioterapia
pode controlar o tumor em cerca de um ano em 44% a 78% dos casos. Doses
maiores, como as de até 57 Gy devem ser reservadas para locais ndo operaveis
(LARUE & GILETTE, 2007), os tratamentos combinados com cirurgia e radioterapia
melhoram o controle tumoral, principalmente em casos em que a cirurgia apenas
ndo controla a doenca e em casos estéticos (LARUE & GILETTE, 2007).

Quimioterapia

O uso da quimioterapia como tratamento de mastocitomas é indicado para
tumores com alto grau, disseminados, tumores nao operaveis, e em doencas
microscopicas, neste caso, quando a radioterapia (a opcdo principal para o
tratamento dessa doenca) néo for indicada (NEVES et al., 2012).

CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo pode determinar que os mastocitomas sejam os tumores
cutdneos mais comuns em cdes. H& uma classificacdo baseada no grau de
anaplasia celular, avaliando critérios como diametro de nucleo e citoplasma,
frequéncia de figuras de mitose, grau de pleomorfismo celular, natureza dos
granulos citoplasmaticos e a celularidade. Estas caracteristicas tém sido utilizadas
subjetivamente na classificacdo desses tumores com finalidade progndstica,
variando do grau | ao lll. A propor¢cdo de coloracdo de Azul de Toluidina € um
parametro importante, onde se observa uma coloracdo mais intensa nos tumores
melhor diferenciados, ou seja, os classificados como grau |. Parametros
morfométricos aliados a parametros morfolégicos de graduacdo dos mastocitomas
conferem maior confiabilidade ao diagnéstico. Tais tumores devem ser avaliados,
segundo seu comportamento biolégico como a taxa de crescimento, sinais
sistémicos, localizagdo do tumor, estadio clinico e grau histologico. O diagndstico do
mastocitoma é baseado essencialmente na citologia ou no exame histopatologico
das lesdes. O progndéstico dessa patologia é de reservado a ruim, ja que, na maioria
dos casos de mastocitoma, o tempo de evolugcdo é curto e, consequentemente, a
sobrevida é baixa. Mastocitomas podem ser tratados com cirurgia, radioterapia,
quimioterapia ou a combinacdo dos trés. Novos estudos devem ser realizados em
relagdo ao tratamento, devido a extrema importancia desse tumor na clinica e
cirurgia de pequenos animais.
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