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ESTUDO COMPARATIVO ENTRE ANALISES
CITOLOGICA E HISTOPATOLOGICA NO DIAGNOSTICO
DE TUMORES DE CANIDEOS

RESUMO

O estagio curricular que deu origem a esta dissertacdo de mestrado teve lugar na AZEVET —
Clinica Veterinaria, situada em Brejos de Azeitdo — Setubal, e no Laboratério de Anatomia
Patolégica da Faculdade de Medicina Veterinaria. O presente estudo pretende dar um
contributo para a compreensdo das virtudes e das limitagbes da analise citoldgica,
comparativamente a analise histopatologica. A analise citolégica é um meio complementar
diagnéstico pouco invasivo, que permite determinar a origem de uma lesdo, seja ela
inflamatéria, neoplasica ou quistica. A citologia permite, ainda, caracterizar as lesbes em
benignas ou malignas, determinando a origem celular das lesdes neoplasicas, em epitelial,
mesenquimatosa, de células redondas ou de origem neuroenddcrina. No ambito deste
estudo comparativo, foram seguidos 28 canideos, de ambos os sexos e diferentes racas.
Estes animais apresentavam multiplos ndédulos/massas tumorais, num total de 57
neoformacdes. Para se diagnosticar a origem destas lesbes, efectuaram-se puncoes
aspirativas com agulha fina (PAAF) com o fim de se proceder ao exame citoldgico.
Complementarmente, foram realizadas exéreses cirurgicas das lesdes, €, quando possivel,
necropsias. As amostras colhidas foram analisadas microscopicamente no Laboratério de
Anatomia Patologica da FMV, procedendo-se ao estudo comparativo dos resultados
citolégicos e histopatologicos. No presente estudo optou-se por separar os tumores
mamarios, dos restantes tumores, pois tratam-se de neoplasias com grande express&o na
clinica diaria e com especificidades proprias. Assim, no que respeita a concordancia entre a
citologia e a histopatologia dos tumores mamarios, esta foi de 92,3%, um valor superior aos
encontrados na literatura. Os restantes tumores, de variadissimos tipos, obtiveram uma
concordancia de 71%, o que se encontra um pouco abaixo do descrito por outros autores.
Estes dados quando apreciados no seu conjunto, permitem constatar que a fiabilidade geral
da citologia no presente estudo situou-se nos 80,7%. Este valor comprova que a analise
citolégica € uma técnica com alta aplicabilidade clinica, embora tenha algumas limitagdes.
Esta técnica pode ser melhorada em termos de fiabilidade com o aumento da sua utilizacao

e da sensibilizagdo dos clinicos para as suas enormes vantagens.

Palavras-Chave: tumores; canideos; citologia; PAAF; histopatologia.
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COMPARATIVE STUDY BETWEEN THE CYTOLOGICAL
AND HISTOPATHOLOGICAL EXAM IN THE CANINE
TUMOURS DIAGNOSTIC

ABSTRACT

This thesis was developped at AZEVET — Clinica Veterinaria, in Brejos de Azeitdo, Setubal
and in the Laboratory of Pathology of the Faculty of Veterinary Medicine. The present study
shows the strengths and the weaknesses of the use of the cytological diagnosis, compared
with histopathology. Cytologic analysis is a complementary diagnostic test that helps to
identify the origin of a lesion, if it is inflammatory, neoplastic or cystic. It also permits to verify
in neoplastic lesions if these are benign or malignant, of epithelial or mesenchymal origin,
round cell tumours or of neuroendocrine origin. This comparative study of cytology and
histopathology was performed on 28 dogs of both sexes and different breeds. The animals
showed multiple nodules/tumoral masses, performing a total of 57 nodular growths. For the
diagnosis of all these lesions, a fine needle aspiration biopsy (FNAB) was performed to do
the cytological analysis. At the time of surgical resection or necropsy, samples were taken for
histopathological exam. All the collected material was sent to the Laboratory of Pathology of
FMV, where the comparative study of the results was made. In the present study the
mammary tumours were separated from other nodules or neoplasms, because that
neoplasms are a type of tumour with great expression in the daily clinical work. As a result,
the accuracy of the cytology compared with the histopathology in the mammary tumours was
92,3%, which is higher than in other studies in this area. The other samples studied belong to
a variety of different tumours, and the accuracy in this case was about 71%, which is lower
than other studies developed in similar cases. If we appreciate the accuracy of the global
study, with both mammary tumours and other lesions together, the final result is about
80,7%, which shows that the cytological exam is a very useful test in veterinary clinics, in
spite of its limitations, and that it could be improved with the daily application and with the

increase of awareness of the clinicians to its value.

Key words: tumours; dogs; cytology; FNAB; histopathology.
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1. INTRODUCAO

O Estagio Curricular que deu origem a esta dissertacdo de Mestrado Integrado em Medicina
Veterinaria teve lugar na AZEVET - Clinica Veterinaria, sob orientagdo cientifica da
Professora Doutora Maria Manuela Grave Rodeia Espada Niza, e co-orientagao cientifica da
Professora Doutora Maria da Conceicdo da Cunha e Vasconcelos Peleteiro. Teve duracao
de seis meses, compreendidos entre 1 de Outubro de 2007 e 31 de Marco de 2008.

O presente estudo foi desenvolvido durante o referido Estagio Curricular obrigatério,
segundo o regulamento do Curso de Mestrado Integrado em Medicina Veterinaria, aprovado
pelo Conselho Cientifico da Faculdade de Medicina Veterinaria — Universidade Técnica de
Lisboa, na sequéncia do registo de adequacédo do Curso de Licenciatura em Medicina
Veterinaria efectuado na Direccdo-Geral do Ensino Superior com o n® R/B — AD - 1042 /
2007, nos termos do despacho n® 19480-0/2007 (22série) de 28 de Agosto de 2007; ao
abrigo do Decreto-Lei n° 74/2006 de 24 de Margo, e do disposto na Deliberagdo n°
1487/2006 da Reitoria da Universidade Técnica de Lisboa.

1.1 Descricéao da Clinica

A AZEVET - Clinica Veterinaria, situa-se em Brejos de Azeitdo, distrito de Setubal,
baseando a sua actividade em animais de companhia, sob a direcgao clinica da Professora
Doutora Manuela Rodeia.

Esta clinica, implementada na zona ha 12 anos, dedica-se, sobretudo, a clinica e cirurgia de
animais de companhia, sendo comum a apresentacdo de pacientes tanto de primeira
abordagem, como para segunda opinido médica. A espécie mais representativa é a espécie
canina, seguida da felina e, por fim, com menor expressao, 0s novos animais de companhia.
A clinica possui clientes de diferentes meios sécio-econémicos. Assim, os seus meédicos
veterinarios estdo aptos a trabalhar em diferentes cenarios econémicos, adaptando, sempre
que necessario, a abordagem diagnéstica e a terapéutica as possibilidades do cliente.
Contudo, toda a actividade desenvolvida, tem sempre como pano de fundo o bem-estar do
animal.

E, também, habitual a referenciacao de animais por outras clinicas ou hospitais, destinados
a consultas de especialidade, cirurgia, ou exames complementares de diagndstico. Para
além disso, a propria AZEVET disponibiliza consultas de especialidade na area dos novos
animais de companhia, outrora designados animais exaéticos.

A equipa médico-veterinaria da AZEVET é constituida por quatro elementos: a Prof.

Doutora Manuela Rodeia (Directora Clinica); a Dra. lvana Coimbra; a Dra. Helena Guerreiro;
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e o Dr. Rui Ferreira. Esta equipa é, ainda, auxiliada nas praticas clinicas diarias por trés
funcionarias auxiliares.

A clinica oferece, todos os anos, a possibilidade de estudantes do curso de Medicina
Veterinaria efectuarem o estagio curricular de final de curso nas suas instalagdes. Dispde de
dois gabinetes para consultas, um laboratério, uma sala de internamento, uma sala de
imagiologia, uma sala de cirurgia, uma farmacia, para além da recepgdo com sala de
espera, e das salas de preparacao de todo o material da clinica. Existe, ainda, uma sala de
banhos e tosquias.

O horario de funcionamento da AZEVET, para os médicos veterinarios assistentes e para os
estudantes estagiarios esta compreendido entre as 9 horas e as 00 horas nos dias uteis, em
sistema de rotagdo de horarios, tanto do corpo clinico, como dos estagiarios; e aos sabados,
domingos e feriados, das 10 horas até as 18 horas. Os estagiarios, tal como os médicos
veterinarios, efectuam turnos de 8 horas, num total de 40 horas por semana. Desta forma,
ao longo de seis meses, a carga horaria total ultrapassou as 1500 horas de actividade.

As actividades clinicas desenvolvidas durante este periodo consistiram na participacao
activa em consultas médicas, e no acompanhamento de todos os casos clinicos,
tratamentos, cirurgia, cuidados pré e pds-cirurgicos, internamento, patologia clinica e
métodos complementares de diagndstico. Dentro dos ultimos salienta-se como métodos
mais utilizados: bioquimica sanguinea; citologia de rotina; raspagens de pele; radiologia;

electrocardiografia; e ecografia abdominal e cardiaca.

1.2 Plano de actividades

Ao estudante estagiario compete um vasto leque de fungdes ao longo do estagio curricular.
Desde o inicio ele é convidado a assistir e a colaborar nas consultas, participando na
realizagao da histéria clinica, com a anamnese e exame fisico; para além disso auxilia na
preparacédo de medicacdes, contengdo dos animais, e, sempre que solicitado, na colheita de
sangue e urina para proceder aos exames laboratoriais necessarios. O estagiario colabora,
ainda, na realizacdo de testes rapidos de diagndstico, assim como de outros exames
complementares, entre eles radiografias, electrocardiografias, ecografias, citologias de
rotina, esfregagcos de sangue. A seu cargo tem, ainda, o tratamento dos animais que se
encontram internados, e colabora nas consultas domiciliarias. No que respeita aos animais
com indicagao cirurgica, o estagiario colabora na realizacdo dos exames pré-cirurgicos,
assim como na preparagao pré-cirirgica dos animais e da sala de cirurgia; por fim, prepara
as pré-medicacdes e faz o seguimento pds-operatério. Durante o acto cirurgico, o estagiario

pode desempenhar diferentes papéis: ajudante de cirurgido, anestesista ou circulante.
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Desta forma, o estagiario tem um papel activo na pratica clinica diaria, onde lhe é dada a
oportunidade de desenvolver as suas capacidades e evoluir diariamente, com a aquisicdo
de conhecimentos praticos e tedricos, com niveis de complexidade gradualmente
superiores.

No meu caso em particular, devido ao tema escolhido para a dissertacdo de Mestrado
Integrado em Medicina Veterinaria, fiquei responsavel por todo o envolvente a colheita e
envio de material para o Laboratério de Anatomia Patolégica da Faculdade de Medicina
Veterinaria.

Para além das actividades desenvolvidas na AZEVET, fiz a apresentagao oral de um caso
seguido na clinica, intitulado “Carcinossarcoma pulmonar num Gato”, no 17° Congresso
Nacional da Associagcdo Portuguesa de Médicos Veterinarios Especialistas em Animais de
Companhia, no Centro de Congressos do Estoril, de 6 a 8 de Junho de 2008. Fui também
co-autor de trés outras apresentagdes que tiveram lugar no mesmo congresso, dos outros
dois colegas estagiarios, subordinadas aos seguintes temas: “Altera¢des leucocitarias como
factor de prognostico na evolugéo clinica da parvovirose canina: 191 casos (2001-2008)”;
“Caracterizacao da raga, idade, sexo e sazonalidade em 191 casos de parvovirose canina”;
e “Atropelamentos em canideos”.

Exisitiu, ainda, a oportunidade de assistir a reunides promovidas pelos estagiarios do
Hospital da Faculdade de Medicina Veterinaria, com variados temas, como: quimioterapia
em animais domésticos, transfusdes sanguineas, epilepsia, analgesia e anestesia, e

introducao ao electrocardiograma (Anexo 4).
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2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 Nota historica

A citologia aspirativa ndo € uma técnica recente de diagndstico. No entanto, a sua aplicagao
de forma quase quotidiana em Medicina Veterinaria sé se verificou nos ultimos vinte anos
(Cassali, Gobbi, Malm & Schmitt, 2007). Nao existe consenso acerca da data exacta de
inicio de utilizacdo da pungao aspirativa com agulha fina (PAAF), uma das técnicas de
recolha de material para analise citolégica. Cassali et al. (2007) referem que esta técnica
comecou a ser utilizada por Paget em 1854, para observar aspirados de tumores mamarios
ao microscépio. Discordantemente, Miralles e Buesa (1988a) afirmam que a PAAF comecgou
a ser utilizada por Griek e Gay no ano de 1904, aplicando esta técnica para o diagnéstico de
tripanossomiases em linfonodos. Em 1914, o médico Eward aplicou esta técnica para
diagnosticar a doenca de Hodgkin (Miralles & Buesa, 1988a). Contudo, s6 a partir dos
estudos de Martin e Ellis, publicados em 1930, sobre 65 pacientes humanos com tumores
malignos, € que a PAAF mostrou todo o seu interesse (Ménard, Fontaine & Morin, 1986). Se
a época houve um desenvolvimento substancial na aplicagdo da técnica em Medicina
Humana, especialmente nos paises do norte da Europa, nos Estados Unidos da América
isso nao se verificou, porque a histopatologia ganhou popularidade (Ménard et al., 1986).
Contudo, ao longo das décadas, a reputagao que a PAAF atingiu na Suécia, mostrou que
esta técnica permitia poupar muitos milhdes de euros, quando comparada com outras
técnicas mais onerosas, como € o caso da histopatologia (Ménard et al., 1986).

Mas, falar de citologia sem referir o enorme contributo de Papanicolaou na década de 30,
principalmente na citologia esfoliativa ginecolégica aplicada a Medicina Humana (Miralles &
Buesa, 1988a), seria imperdoavel. Papanicolaou iniciou as suas pesquisas sobre citologia
esfoliativa, tendo, em 1928, estabelecido o diagndstico de carcinoma uterino a partir da
citologia de secreg¢do vaginal das mulheres (Magalhdes, Ramadilha, Barros & Peixoto,
2001).

O atraso no uso da citologia na pratica clinica em Medicina Veterinaria deveu-se, sobretudo,
a ignorancia da sua utilidade diagndstica, assim como a inseguranga associada a sua
interpretacao (Meyer, 1996).

A puncédo aspirativa de massas tumorais teve uma adesao inicial interessante, seguida de
algum descrédito, porque se acreditava, a data, que ao puncionar massas tumorais poder-
se-ia conduzir a dispersdo de células neoplasicas pelos tecidos (Meyer, 1996). Era,
portanto, considerado um factor de risco. Contudo, sabe-se hoje, que a PAAF é uma técnica
segura do ponto de vista da possivel dispersdao de células neoplasicas (Magalhaes et al.,
2001), tratando-se de uma técnica muito pouco invasiva, simples, de rapida execucao,

relativamente indolor e fornece informagbes muito Uteis sem a necessidade de anestesia
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geral, e de todos os riscos anestésicos inerentes e pds-cirurgicos, assim como as
complicacbes tardias associadas (Magalhdes et al., 2001). Para além disso, possibilita um
diagnéstico rapido e cujos resultados sao bastante fiaveis, porque conferem uma exactidao
no diagnéstico bastante apreciavel (Mills & Griffiths, 1984). Por ser minima a leséo
provocada pela agulha fina, a predisposigcdo para ocasionar metastases, em casos de
neoplasias malignas, torna-se insignificante em comparagdo com a bidpsia cirdrgica
(Magalhaes et al., 2001).

Allen, Prasse e Mahaffey (1986) afirmaram que a seguranc¢a da PAAF nos casos de tumores
da mama em mulheres estava bem fundamentada a época. Estes mesmos autores
evidenciaram a elevada exactidao da técnica (menos de 1% de falsos positivos), em estudos
que levaram a cabo o exame citologico e o histopatolégico em humanos.

Em Medicina Veterinaria, os estudos pioneiros nos quais se aplicou a PAAF datam do inicio
da década de 80. Apesar do atraso temporal da Medicina Veterinaria relativamente a
Medicina Humana, os resultados obtidos nos estudos nos animais domésticos sdo bastante
animadores, 0 que comprova a sua aplicabilidade e fomenta a sua utilizagao diaria na clinica
médica veterinaria. Com o advento da ultra-sonografia, a pungao aspirativa eco-guiada tem
ganho o seu espaco e aplicabilidade (Meyer, 1996), permitindo aspirar células de lesbes ndo
palpaveis (Valli, 1988).

Que tenhamos conhecimento, ndo existe nenhum estudo idéntico levado a cabo a nivel
nacional, no ramo das Ciéncias Veterinarias. Pretende-se com este estudo aproximar duas
areas de grande interesse nas Ciéncias Veterinarias, que sdo, a Clinica Médica e a

Anatomia Patolégica.

2.2 Objectivos da Citologia

A citopatologia estuda as alteragbes relacionadas com as células enquanto entidades
integradoras de processos patoldgicos. De entre os principais objectivos da citologia,
salienta-se a distingdo entre processos inflamatorios, hiperplasicos e neoplasicos, o
estabelecimento do prognéstico do tumor e identificagdo de locais de metastase, com vista a
rapida acgao no tratamento e monitorizacao de possiveis recidivas locais (Magalhaes et al.,
2001).

Para se compreender a aplicabilidade da citologia na pratica clinica diaria, convém referir
que as imagens que a citologia nos proporciona sao a duas dimensdes, onde os limites
celulares sdo observaveis, o nucleo e o nucléolo s&o evidentes, e as jungdes celulares séo
marcadas, quando existem (Peleteiro, Correia, Carvalho, Pissarra & Fernandes, 2006). As
células obtidas por puncédo aspirativa com agulha fina sdo dispostas sobre as laminas,
preferencialmente em monocamada, permitindo a obtengdo dos detalhes (Peleteiro et al.,

2006). De uma forma simples, pode dizer-se que a imagem celular que se obtém na
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citologia pode ser comparada a um ovo estrelado, em que o citoplasma e o nucleo tém
contornos bem definidos, em contraste com o corte histolégico em que as células se podem
comparar a ovos cozidos.

A PAAF é uma técnica nao traumatizante para o animal, que pode ser executada sem
recurso a anestesia, permitindo a obtencdo de material de alta qualidade (Peleteiro, 1994).
O exame citolégico por pungéo aspirativa com agulha fina, em pleno acto cirdrgico, € um
bom meio de diagndstico pratico, pela sua rapidez e facilidade de execugéao (Eich, Whitehair,
Moroff & Heeb, 2000).

Contudo, a citologia tem as suas limitagbes, uma vez que nao é possivel obter informacgao
quanto a relagao reciproca entre as células e entre estas e os tecidos vizinhos, ndo sendo
possivel observar a arquitectura global da lesdo neoplasica, assim como emitir prognosticos
sobre a capacidade invasiva da lesdo em relagdo aos tecidos vizinhos. Magalhdes et al.
(2001) mencionam que, em determinadas situagdes, o diagndstico citopatologico é mais facil
do que o exame histopatologico, citando os exemplos das granulagcbes metacromaticas
intracitoplasmaticas dos mastocitomas, dos detalhes celulares nas lesdes linfoproliferativas
e dos granulos de melanina nos melanomas. Afirmam ainda que em determinados sarcomas
e linfomas, o exame citopatolégico por meio de PAAF possui melhor eficacia para o
diagnéstico do que a histopatologia. Estes mesmos autores enfatizam que se deve
considerar igualmente a utilidade da citopatologia e da histopatologia dentro da clinica
médica, ressalvando que as duas técnicas se complementam.

Uma das principais limitagdes da citopatologia relaciona-se com a descri¢do das neoplasias,
que nao é especifica, sendo as lesbes reconhecidas apenas como carcinoma ou sarcoma
(Magalhaes et al., 2001).

Como referido anteriormente, uma das finalidades do exame citolégico refere-se a
classificagdo das lesdes, auxiliando no seu diagnéstico, prognéstico e tratamento. Em geral,
as alteragcbes observadas no exame citolégico enquadram-se num de cinco grupos (Raskin,
2003a): tecido normal ou hiperplasico; massa quistica; inflamacao; resposta a lesao

tecidular; ou neoplasia.

2.3 A Célula e as suas Estruturas

A estrutura basica das células divide-se em nucleo, citoplasma e membrana celular.

O citoplasma pode indicar a diferenciagédo celular, o tecido de origem e, nalguns casos, a
funcao da célula e a sua maturidade. Os produtos do metabolismo podem aparecer como
vacuolos ou granulos observados no citoplasma de preparag¢des coradas com coloragdes
tipo Romanowsky (Alleman & Bain, 2000). Nalgumas células, a intensidade da basofilia

citoplasmatica pode ser representativa de produgéo de proteina.
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O nucleo de uma célula, que constitui o seu centro de actividade e é responsavel pela
reproducédo celular, é a principal estrutura em que se baseia o diagnéstico de malignidade. O
nucleo contém cromatina, um complexo de DNA e proteinas associadas, sendo que
algumas areas de cromatina tingem de azul escuro nas coloragdes histologicas:
heterocromatina (Alleman & Bain, 2000). A heterocromatina ¢ uma forma de DNA
geneticamente inactiva, enquanto que a cromatina que cora de forma mais clara
(eucromatina) é activamente transcrita em RNA mensageiro e, subsequentemente, traduzida
em sintese proteica (Alleman & Bain, 2000).

O nucléolo é uma estrutura de forma oval a redonda, delimitada por uma fina camada de
heterocromatina. As células normais podem conter um a quatro nucléolos, apesar de
normalmente s6 um ou dois serem visiveis, ou mesmo nenhum, por vezes (Alleman & Bain,
2000). O nucléolo ¢é o local de formacao da maior parte do RNA ribossomal, dai que células
que sintetizam proteina activamente tenham nucléolos mais proeminentes.

Em muitos tipos de tumores as células tém quantidades de DNA anormalmente
aumentadas, com algumas células a apresentarem-se diploides, tetrapléides ou mesmo
polipléides no conteudo de DNA (Alleman & Bain, 2000). Quanto mais DNA estiver presente
numa célula, mais hipercromatico o nucleo se apresenta, isto é, a coloragao do nucleo torna-
se mais intensa que o normal. A hipercromasia €, entdo, uma caracteristica observada nas
células malignas, com muita actividade nuclear (Alleman & Bain, 2000).

A actividade mitética &, frequentemente, observada nas preparagbes citolégicas, que no
caso especifico das lesdes tumorais, se encontra aumentada e por vezes alterada, isto é, é
possivel observar um maior numero de figuras de mitoses anormais (Alleman & Bain, 2000).
Durante a mitose, os cromossomas normalmente vao para os dois polos opostos dos fusos
acromaticos. Contudo, as células tumorais podem sofrer mitoses tripolares ou mesmo

multipolares, resultando em divisdo celular desigual, com perda de cromossomas.

2.4 Tipos de Diagnostico em Citologia

2.4.1 Tecidos Normais ou Hiperplasicos

Os tecidos normais ou hiperplasicos sao constituidos, principalmente, por tipos celulares
bem diferenciados.

As células normais apresentam uniformidade no tamanho e na morfologia, do nucleo e do
nucléolo (Raskin, 2003a). Em geral, o volume citoplasmatico é maior do que o do nucleo.

A hiperplasia corresponde ao aumento tecidular nao-neoplasico, podendo ocorrer em
resposta a disturbios hormonais ou a lesdo (Raskin, 2003a). As células hiperplasicas

apresentam maior proporcdo nucleo:citoplasma que as células normais. De entre os
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exemplos de respostas hiperplasicas incluem-se proliferagcbes nodulares no parénquima da

préstata, figado e pancreas (Raskin, 2003a).

2.4.2 Lesbes Quisticas

As lesbes quisticas contém material liquido ou semi-liquido. Geralmente o liquido apresenta
baixo teor proteico e pequena quantidade de células (Raskin, 2003a). Estas lesbes benignas
podem ser decorrentes da proliferacao de células de revestimento ou de lesao tecidular. Os
exemplos incluem (Raskin, 2003a): o seroma, o mucocélio salivar, quisto de glandulas
sudoriparas apdcrinas, quisto folicular/epidérmico e quistos associados a uma glandula nao-

cutanea, como a glandula mamaria.

2.4.3 Inflamacéo

A inflamacgao e o infiltrado celular inflamatério séo alteracdes frequentes. Citologicamente
estas condic¢oes classificam-se de acordo com o tipo de células predominantes envolvidas.
A identificacdo do tipo de célula inflamatéria predominante, frequentemente sugere qual o
caracter da lesao, isto é, se se trata de uma inflamagao aguda, sub-aguda ou croénica.
Citologicamente uma inflamacéo classifica-se como aguda quando mais de 70% de todas as
células inflamatodrias presentes sdo neutréfilos; sub-aguda ou crénica activa quando
predominam neutréfilos e macrofagos entre 30 a 50 % da populacdo de células
inflamatdrias; e crénica, quando mais de 50% sao linfécitos e macrofagos (Acena, Gascon &
Palacio, 1997).

Relativamente ao nucleo dos neutrofilos, a picnose, alteragdo progressiva e lenta, resulta
numa maior intensidade de coloragéo nuclear (intensamente basdfila), com coalescéncia da
cromatina numa unica massa arredondada, e mantendo a integridade do invélucro nuclear
(Pires, Travassos & Gartner, 2004). A cariorrexis representa a imagem de uma agressao
grave, com fragmentacao e libertagao da cromatina por ruptura do invoélucro nuclear (Pires
et al., 2004). O estadio final da necrose celular é a caridlise, em que a cromatina perde
progressivamente a afinidade para os corantes e sofre uma dissolugao, mantendo-se os
contornos celulares (Pires et al., 2004).

As lesbes purulentas ou supurativas contém mais que 85% de neutrofilos (Raskin, 2003a)
sendo, entdo, classificadas pela presenca ou auséncia de degenerescéncia destas células.
Os neutrdéfilos nao-degenerados apresentam morfologia normal e predominam em lesdes
relativamente ndo-téxicas, como afeccbes imunomediadas, neoplasias e lesdes assépticas
(Raskin, 2003a).
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Ha predominio de neutréfilos degenerados nas infec¢des bacterianas, particularmente
naquelas causadas por bactérias Gram-negativas. Em condi¢des sépticas, pode encontrar-
se bactérias no interior destas células (Raskin, 2003a). Nas lesdes histiociticas ou
macrofagicas, ha predominio de macréfagos, sugerindo inflamagao crénica. A inflamagao
cronica caracteriza-se por uma mistura de macréfagos (Anexo 3: figura 3.13), linfocitos e
neutréfilos em numero variado, com ou sem constituintes do tecido examinado (Meyer,
1996). Nos granulomas, os macrofagos activados assemelham-se morfologicamente as
células epiteliais (Raskin, 2003a). Essas células podem agrupar-se originando formas
gigantes multinucleadas. As lesdes granulomatosas estao, frequentemente, associadas com
reacgdes a corpos estranhos (Raskin, 2003a).

As lesbes inflamatérias piogranulomatosas (Anexo 3: figura 3.11) contém uma mistura de
neutréfilos e macrofagos, podendo incluir numerosos linfécitos ou plasmécitos (Raskin,
2003a). Este tipo de inflamacao esta, frequentemente, associado a reacgdes a corpos
estranhos, infecgbes fungicas, infecgdes por micobactérias, paniculite, granulomas por
lambedura e outras lesdes tecidulares crénicas (Raskin, 2003a).

As lesbes eosinofilicas contém mais de 10% de eosindfilos (Raskin, 2003a) além de outros
tipos de células inflamatérias, podendo ou ndo haver envolvimento de mastdcitos. Esta
resposta inflamatéria esta associada ao granuloma eosinofilico, a hipersensibilidade ou a
condigbes alérgicas, a migracdo parasitaria, a infecgdes fungicas e a neoplasia de
mastaocitos (Raskin, 2003a).

A infiltracdo linfocitica ou plasmocitica esta muitas vezes associada a reac¢des alérgicas ou
auto-imunes, no estadio inicial de infec¢do viral e na inflamagao crénica. A populagao
linféide é bastante heterogénea, com linfécitos pequenos ou de tamanho intermédio, e
plasmécitos misturados com outras células inflamatérias (Raskin, 2003a). Uma populagao
monomorfica de células linféides, sem outras células inflamatérias presentes, sugere
neoplasia linféide (Raskin, 2003a). Por vezes, a presenca de macréfagos (histiocitos) pode
mimetizar morfologicamente uma lesdo neoplasica (Meyer, 1996). As lesbes inflamatdrias
das serosas, que contém células mesoteliais hiperplasicas, com ou sem células epiteliais

neoplasicas, podem dificultar a emissao de um diagnéstico (Meyer, 1996).

2.4.4 Lesao Tecidular

As amostras submetidas ao exame citolégico evidenciam, frequentemente, lesao tecidular,
para além da formacdo de quistos, inflamagdo ou neoplasia. Estas les6es incluem
hemorragia, agregados proteicos, cristais de colesterol (Anexo 3: figura 3.19), necrose e
fibrose (Raskin, 2003a).

A hemorragia patolégica pode ser diferenciada da contaminagdo sanguinea que ocorre

durante a colheita do material para exame citolégico. Desta forma a contaminagdo com
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sangue caracteriza-se pela presenca de numerosos eritrocitos e agregados de plaquetas; a
hemorragia aguda esta associada a fagocitose de eritrécitos por parte dos macréfagos,
denominada eritrofagia (Raskin, 2003a). A hemorragia crénica observa-se com a presenga
de macrofagos activos, contendo pigmentos sanguineos degradados no interior do seu
citoplasma, por exemplo, granulos de hemossiderina de coloragao azul-esverdeada a preta,
ou cristais de hematoidina rombodides de cor amarela (Raskin, 2003a).

Os hematomas frequentemente contém eritrocitos fagocitados, caso a leséo seja aguda, ou
macrofagos carregados de hemossiderina, no caso de lesao cronica (Raskin, 2003a).

Os agregados proteicos podem ser observados em pano de fundo, onde o muco surge
discretamente basofilico e amorfo (Raskin, 2003a).

Por vezes, sdo observaveis restos nucleares correspondentes aos filamentos lineares
rosados, originados pela excessiva manipulagado do tecido durante a preparacgao citoldgica.
O colagénio surge como filamentos rosados, entre células fusiformes e endotélio.

A necrose e a fibrose podem ser encontradas em simultineo, ou separadas. A morte das
células é representada pelo contorno celular indistinto e floculoso, sendo impossivel
determinar o tipo de células envolvidas (Raskin, 2003a).

Em certas lesdes inflamatérias que ja se encontram numa fase de reparagéo tecidual, é
frequente observar-se fibroblastos reactivos, juntamente com inflamacdo grave. E
importante ter esta nogdo, de forma a ndo confundir esta reacgdo como uma condigédo

neoplasica.

2.4.5 Neoplasias

As neoplasias sdo diagnosticadas quando ha uma populagao de células monomorficas, sem
a presenca de inflamagéo significativa. Para muitos tecidos, a neoplasia benigna ou a
hiperplasia, sdo caracterizadas por uma populagcdo uniforme de células, semelhantes as
células do tecido normal. Deve existir uma uniformidade citoplasmatica, do tamanho e da
forma do nucleo, e uma raz&o nucleo-citoplasma uniforme (Alleman & Bain, 2000). Se estao
presentes nucléolos, estes devem ser de tamanho, forma e niumero semelhantes entre as
células individuais. As excepgdes correspondem a situagdes resultantes de hiperplasia
reactiva, como a observada no epitélio de transicdo de animais com cistite (Alleman & Bain,
2000); e também as células mesoteliais reactivas observadas em pacientes com efusdes
variadas, neste caso, as alteracdes nucleares no tecido hiperplasico podem assemelhar-se,
por vezes, a lesbes malignas (Alleman & Bain, 2000).

As neoplasias malignas caracterizam-se por alteragdes nucleares atipicas, que indicam uma

populagao celular em crescimento rapido e descontrolado. Os citopatologistas socorrem-se

10



Citologia Vs. Histopatologia em tumores de canideos

de variados critérios celulares que indicam se estdo na presenca de uma célula com

caracteristicas benignas ou malignas.

Os critérios citolégicos de malignidade celular ndo estdo uniformizados na literatura

especializada. Se por um lado ha autores, como Alleman e Bain (2000) e Raskin (2003a)

que referem oito critérios de malignidade, Ménard et al. (1986) indicam doze, enquanto Allen
et al. (1986) mencionam vinte diferentes critérios de malignidade celular. Todavia, existem
critérios que sao aceites com unanimidade. Em seguida serdao descritos diferentes critérios

sugeridos pelos varios autores, salientando-se aqueles que sdo consensuais. E pacifica a

divisdo de critérios relacionados com o nucleo, citoplasma e nucléolo, apesar de estas

estruturas estarem em estreita ligacao.

Assim, relativamente ao nucleo, os critérios mais importantes para identificacdo de

malignidade, sdo os seguintes:

1. anisocariose marcada com aumento do tamanho do nucleo, uma vez e meia ou mais,
(Allen et al., 1986; Ménard et al., 1986; Alleman & Bain, 2000; Raskin, 2003a), devido ao
aumento da quantidade de DNA, decorrente de uma mitose aberrante (Ménard et al.,
1986);

2. pleomorfismo, a que corresponde uma variagao na forma e tamanho da célula e do
nucleo, ou a um estadio de maturacao de células da mesma origem (Allen et al., 1986;
Ménard et al., 1986; Alleman & Bain, 2000; Raskin, 2003a);

3. nudcleos anormalmente grandes, com uma razao nucleo-citoplasma elevada, ou quando
este € variavel para populagbes celulares (Allen et al., 1986; Ménard et al., 1986;
Alleman & Bain, 2000; Raskin, 2003a);

4. actividade mitética aumentada, com figuras de mitose anormais, e com divisbes
irregulares e isoladas (Allen et al., 1986; Ménard et al., 1986; Alleman & Bain, 2000;
Raskin, 2003a);

5. modelagdo nuclear associada a rapido crescimento celular, isto €, nucleos que se
encontram distorcidos, ou que comprimem nucleos adjacentes; daqui se infere uma
populagao celular com proliferagcdo descontrolada e auséncia de inibigdo por contacto
(Allen et al., 1986; Ménard et al., 1986; Alleman & Bain, 2000; Raskin, 2003a);

6. células multinucleadas anormais, apresentando nucleos de tamanhos variados dentro
da mesma célula (Allen et al., 1986; Ménard et al., 1986; Alleman & Bain, 2000; Raskin,
2003a);

7. agregados de cromatina nuclear grosseiramente distribuidos, granular ou reticular
(Peleteiro, 1994); ou marginagao desigual da cromatina no invélucro nuclear, com areas
escuras de heterocromatina bem visiveis, indicando aumento da actividade celular
(Allen et al., 1986; Ménard et al., 1986 Alleman & Bain, 2000; Raskin, 2003a);

8. formas nucleares gigantes, com projec¢des e distorgdes do involucro nuclear (Allen et

al., 1986); e, variagao na espessura do mesmo (Allen et al., 1986; Ménard et al., 1986).
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No que se refere as alteragdes observadas no citoplasma, pode relatar-se: anisocitose, com
variacado da dimensdo das células malignas dentro do mesmo tumor (Ménard et al., 1986);
pleomorfismo, com as células malignas a apresentarem formas celulares anormais (Ménard
et al., 1986; Raskin, 2003a); basofilia do citoplasma, normalmente associada a forte
actividade metabdlica das células tumorais, caracteristicamente sintese proteica aumentada
(Ménard et al., 1986); e, perda da coesao e adesao celular (Allen et al., 1986; Ménard et al.,
1986).

No que toca as caracteristicas de malignidade relacionadas com os nucléolos, ha que reter
que estes podem variar em numero, forma e tamanho, salientando-se que as aberragbes
nucleolares sao critérios importantes de malignidade (Allen et al., 1986; Ménard et al., 1986;
Alleman & Bain, 2000; Raskin, 2003a).

Allen et al. (1986) referem ainda, para o caso especifico dos tumores mamarios, a elevada
celularidade das preparacgoes, e a presenca de células fusiformes, como dois dos critérios
adicionais de malignidade.

Interessa ainda mencionar que estes critérios de malignidade n&o se aplicam a todos os
tecidos. Por exemplo, os linfocitos em diferentes estadios de diferenciacdo, normalmente
apresentam um racio nucleo:citoplasma elevado, com anisocitose moderada (Ménard et al.,
1986). Desta feita, para melhor indicagdo do prognéstico dos linfomas, a anisocariose e
anisocitose moderada dos linfocitos é desejavel (Ménard et al., 1986). Contudo, a excepgao
nao se fica por aqui, uma vez que os mastocitomas sdo diagnosticados com base na
quantidade de granulos metacromaticos intracitoplasmaticos (Ménard et al., 1986), embora o
ndcleo também tenho um papel relevante no grading dos mastocitomas.

Como directriz geral, se uma populagao celular preenche trés ou mais destes critérios, o
tumor é muito provavelmente maligno (Alleman & Bain, 2000). Na maioria dos casos, 0s
critérios citologicos para a malignidade fazem uma previsao fidedigna do comportamento
biolégico do tumor (Alleman & Bain, 2000). Todavia, existem excepg¢des importantes que
devem ser consideradas, nas quais a aparéncia citolégica pode ndo prever com precisao
este comportamento; por exemplo, a inflamacao pode causar alteragbes reactivas nas
células epiteliais ou mesenquimatosas (hiperplasia reactiva) que imitam a malignidade
(Alleman & Bain, 2000). Deste modo, os critérios de malignidade devem ser aplicados
cautelosamente numa lesdo com populagdo celular mista, isto é, quando existem tanto
células inflamatérias — neutrdfilos, eosindfilos, linfocitos, macréfagos —, como nao
inflamatérias — células epiteliais e mesenquimatosas (Alleman & Bain, 2000). Nestas
circunstancias, a avaliagado histolégica de uma lesdo €, frequentemente, necessaria para
determinar se esta presente um processo neoplasico. A localizagdo de alguns tumores, e
ocasionalmente, o tipo especifico de um tumor deve, também, ser considerado ao usar-se a

citologia para determinar o potencial comportamento maligno (Alleman & Bain, 2000).
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Apéds analise citologica, as neoplasias podem ser divididas em quatro categorias gerais,
para auxiliar a interpretacao citoldgica. Allemen e Bain (2000) agrupam-nas em: neoplasias
epiteliais; neoplasias mesenquimatosas; neoplasias de células redondas; e neoplasias
enddcrinas ou neuroenddécrinas. Raskin (2003a) denomina este ultimo tipo como neoplasias
de nucleos livres. Nao obstante, estas categorias podem nao se aplicar adequadamente a
algumas neoplasias, especialmente nos tumores pouco diferenciados (Raskin, 2003a).

Estas categorias neoplasicas baseiam-se, ndo na sua origem ou fungado celular, mas,
principalmente, nas suas caracteristicas citomorfolégicas gerais. Porém, as duas primeiras
categorias, neoplasias epiteliais e neoplasias mesenquimatosas, sédo relativas a origem
tecidular das células neoplasicas. De seguida, serdo mencionadas as caracteristicas gerais

das categorias de neoplasias supra citadas.

2.4.5.1 Neoplasias Epiteliais

Os aspirados de neoplasias epiteliais caracterizam-se por serem muito celulares e por
ocorrer aspiragao celular em aglomerados arredondados (figura 2; Anexo 3: figura 3.9), ou
em forma de camada celular unica (Alleman & Bain, 2000; Raskin, 2003a). A origem destas
neoplasias, frequentemente, envolve tecido glandular ou parenquimatoso, assim como
superficies de revestimento (Raskin, 2003a); sendo designados de carcinomas quando tém
origem nao glandular, e adenocarcinomas quando a origem é glandular (Alleman & Bain,
2000).

As caracteristicas citoldgicas especificas de neoplasias epiteliais incluem (Alleman & Bain,
2000; Raskin, 2003a): células esfoliadas em forma de placas ou agregados compactos;
células firmemente aderentes umas as outras, podendo apresentar juncbes evidentes
(desmossomas); células grandes, arredondadas a poligonais, com bordos citoplasmaticos
intactos bem definidos; vacuolizacdo citoplasmatica, ou formacdo acinar; e, nucleos
arredondados a ovais (tabela 1). A vacuolizagdo citoplasmatica ou a formagédo acinar,
podem ser observadas se se tratar de um tumor com origem no epitélio glandular (Alleman
& Bain, 2000).

Exemplos de neoplasias epiteliais incluem: adenocarcinoma pulmonar; adenoma perianal
(tumor das célula hepatéides); tumor de células basais; adenoma sebaceo; e carcinoma das
células de transi¢ao (Anexo 3: figura 3.10).

Na auséncia de inflamagao, os critérios de malignidade s&o indicadores fiaveis para a
maioria das lesfes epiteliais. Existem, contudo, duas excepg¢des — os tumores das células
basais e os tumores das glandulas anais — que requerem cuidado adicional na interpretacéo
da malignidade (Alleman & Bain, 2000).
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2.4.5.2 Neoplasias Mesenquimatosas

As neoplasias mesenquimatosas tém uma aparéncia semelhante ao tecido conjuntivo
embrionario, 0 mesénquima, que origina os tecidos conjuntivos do corpo, o tecido
esquelético e os vasos sanguineos e linfaticos (Meyer, 1996; Alleman & Bain, 2000; Raskin,
2003a). Assim, as neoplasias mesenquimatosas pertencem a uma vasta categoria de
lesdes, que podem derivar de varios tecidos conjuntivos ou vasos do corpo. Os tumores
malignos de origem mesenquimatosa sao, geralmente, chamados sarcomas. Estes tecidos
apresentam-se desorganizados, geralmente com abundante matriz extracelular e células
individuais fusiformes (figura 1) ou estreladas (Raskin, 2003a). As neoplasias
mesenquimatosas benignas e malignas originam-se, frequentemente, a partir de elementos
de tecidos conjuntivos, como fibroblastos, osteoblastos, adipdcitos, midcitos e células de
revestimento vascular (Alleman & Bain, 2000; Raskin, 2003a).

Este tipo de neoplasias esfoliam mal em preparagbes por aposigao, e os esfregacos obtidos
por PAAF tém baixo indice celular (Alleman & Bain, 2000).

As neoplasias mesenquimatosas apresentam como caracteristicas citoldgicas gerais o0s
seguintes aspectos: as células esfoliam individualmente, mas nao é raro ver pequenos
agregados de células mesenquimatosas como os fibroblastos (Alleman & Bain, 2000;
Raskin, 2003a); sao células ovaladas, estreladas ou fusiformes, com bordos citoplasmaticos
frequentemente indistintos, e com pontas bipolares no rasto do nucleo (Alleman & Bain,
2000); as amostram apresentam, frequentemente, baixa celularidade; as células,
geralmente, sdo menores quando comparadas com as epiteliais (Raskin, 2003a); e, os
nucleos apresentam-se arredondados a ovalados (tabela 1). Os critérios nucleares para
malignidade s&o normalmente bons indicadores potenciais de malignidade dos tumores
mesenquimatosos. Porém, os leiomiossarcomas e os fibrossarcomas (Raskin, 2003a) sao
duas excepgbes, uma vez que sao tumores raros em canideos, com origem no tecido
muscular liso e nos fibroblastos, respectivamente, sendo estes dificeis de diferenciar dos
seus correspondentes benignos, respectivamente leiomiomas e fibromas (Alleman & Bain,
2000).

A dificuldade mais comum ao observar células mesenquimatosas, € distinguir entre um
sarcoma e a fibrose associada a um processo inflamatério. A inflamagao pode estimular a
reactividade de fibroblastos que sao citologicamente dificeis de distinguir das células dos
sarcomas (Alleman & Bain, 2000). Em geral, os fibroblastos do tecido de granulagao
benigno possuem nucleo de coloragdo palida, enquanto os nucleos malignos s&o
frequentemente pleomorficos e hipercromaticos, com nucléolos maiores (Alleman & Bain,
2000; Raskin, 2003a). Contudo, se as células mesenquimatosas sdo observadas na

presenca de inflamagao (populagao celular mista), o critério citolégico de malignidade tem
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de ser aplicado com cuidado (Alleman & Bain, 2000). Nestas situagdes &, normalmente,
necessaria a analise histopatoldgica para diferenciar os fibroblastos malignos dos benignos.
Exemplos de neoplasias mesenquimatosas tipicas incluem hemangiossarcoma,

osteossarcoma e hemangiopericitoma (Raskin, 2003a).

2.4.5.3 Neoplasias de Células Redondas

As neoplasias de células redondas apresentam formas celulares arredondadas e, com
frequéncia, estdo associadas a células hematopoiéticas. Citologicamente, estas neoplasias
caracterizam-se pelo seguinte (Alleman & Bain, 2000): as células esfoliam individualmente
apresentando bordos citoplasmaticos distintos, ndo aderindo umas as outras; forma celular
geralmente arredondada; amostras com celularidade moderada a elevada; células
geralmente menores se comparadas com as ceélulas epiteliais; e nucleo arredondado
(tabela1).

Os critérios de malignidade sdo mais dificeis de interpretar nas neoplasias de células
redondas do que nos tumores mesenquimatosos ou de células epiteliais, pois esfoliam
individualmente, sendo dificil ter uma nogédo da sua representatividade (Alleman & Bain,
2000).

Exemplos de neoplasias de células redondas incluem (Alleman & Bain, 2000; Raskin,
2003a): mastocitoma (figura 3; Anexo 3: figuras 3.1 e 3.2); histiocitoma; linfoma (Anexo 3:
figura 3.3 e 3.4); tumor venéro transmissivel; plasmocitoma; e algumas formas de

melanoma.

2.4.5.4 Neoplasias Enddcrinas e Neuroenddécrinas

Os tumores endécrinos e neuroendécrinos sao tumores de quimiorreceptores ou de
glandulas enddécrinas, como a tirdide, pancreas e adrenais. Produzem preparagoes,
normalmente, muito celulares (Thompson, Stirtzinger, Lumsden & Little, 1980; Alleman &
Bain, 2000). Contudo, a natureza fragil das suas células possibilita a observag¢ao de nucleos
livres redondos, dispostos num citoplasma palido sem limites definidos, devido a fraca
aderéncia celular (Alleman & Bain, 2000; Raskin, 2003a).

Citologicamente, estas neoplasias apresentam caracteristicas unicas (Alleman & Bain, 2000;
Raskin, 2003a): as células esfoliam em camadas fracamente aderentes, notando-se varios
nucleos livres, com bordos citoplasmaticos frequentemente indistintos; formagao ocasional
de agregados celulares com bordos celulares distintos; forma celular, geralmente,

arredondada a poligonal; amostras com elevada celularidade; e nucleos arredondados.
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Tabela 1. — Caracteristicas celulares dos trés tipos basicos de neoplasias (Adaptado de Acefa et al.,
1997).

Caracteristica Epitelial Mesenquimatosa Células Redondas
Celularidade Alta Baixa Alta
Placas celulares Sim Nao Nao
Tamanho celular Grande Médio-pequeno Médio-pequeno
Forma celular Redonda Fusiforme Redonda
Forma nuclear Redonda Ovalada Redonda
Basofilia citoplasmatica Sim Variavel N&o (excepto linfoma)
Granulos citoplasmaticos Por vezes Por vezes Nao (excepto mastocitoma)

Figura 1. — Célula Mesenquimatosa. Figura 2. — Células Epiteliais.
Giemsa x 400 (Original). Giemsa x 400 (Original).

Figura 3. — Células Redondas.
Mastécitos. Giemsa x 400 (Original).
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2.5 Parametros Arquitecturais em Citologia: Correlacdo com a Histologia

Os arranjos celulares sdo muito relevantes na avaliacdo de cortes histoloégicos, mas as
amostras citolégicas nao reflectem com exactiddo esses parametros. Raramente, uma
descrigao citoldgica elucida sobre a arquitectura da les&o, para além da aparéncia do nucleo
e do citoplasma (Masserdotti, 2006). Contudo, a arquitectura das células nas citologias pode
mimetizar o arranjo destas nos cortes histolégicos, quando s&o colhidas e preparadas
apropriadamente. O objectivo primordial de definir uma arquitectura numa citologia é
compara-la com a histopatologia e, desta forma, ganhar valor diagnostico (Masserdotti,
2006). Porém, as células aspiradas ou esfoliadas podem, ou ndo, manter a arquitectura que
originalmente tinham nos tecidos.

Masserdotti (2006) faz a comparagao entre uma secgao histolégica e uma arvore, em que os
vasos sanguineos sao as raizes, o estroma do tecido conjuntivo sdo os troncos, e as células
sdo as folhas das arvores. Na citologia o objectivo é reconhecer as “folhas” observadas
(células), que correspondem a uma determinada “arvore” (tecido); estas células comparam-
se com as folhas que cairam por elas préprias, enquanto na PAAF as células observadas
comparam-se com as folhas arrancadas de forma vigorosa da arvore. Assim, um esfregaco
pode apresentar uma arquitectura semelhante a um tronco inteiro.

Os factores cruciais para uma amostra citolégica preservar a sua arquitectura, sao a
necessidade de haver um numero de células elevado, o uso de métodos nao traumaticos na
recolha e na execugdo do esfregaco, e a quantidade da matriz extracelular ou de outros
meios de conexdo (Masserdotti, 2006). A obtencdo de um esfregagco com elevada
celularidade esta relacionada com a lesdo em si, e com a experiéncia do operador.
Masserdotti (2006) refere que a técnica de esmagamento suave do material colhido entre
duas laminas, fornece informacdes uteis quanto a arquitectura; a arquitectura celular tem
uma estreita relagdo com a morfologia e a funcionalidade da célula no tecido de origem, e
reflecte 0 comportamento bioldgico de uma populagdo celular. Assim, segundo Masserdotti
(2006), alguns dos tipos de arranjos que podemos encontrar sdo os seguintes (figura 4):
arranjo tubular ou acinar para células glandulares; arranjo pavimentoso, tipico dos
queratindcitos, para que conservem a sua fungao de protecgao e barreira exterior; arranjo
em palicada, das células do epitélio pseudo-estratificado colunar do tracto respiratério, como
interface entre o meio exterior e 0 ambiente proprio do pulmao; arranjo em favo de mel,
semelhante ao pavimentoso, mas onde as células sao cubdides ou colunares, encontrando-
se no parénquima glandular; arranjo papiliforme, composto por um eixo de estroma fibroso
ou vascular, com uma ou mais camadas de células, encontrando-se normalmente no tecido
glandular mamario; arranjo trabecular, com placas celulares, observadas nos tumores das
glandulas hepatoides e em alguns tumores mamarios e hepaticos; arranjo em curtos feixes

multidireccionados, tipico do tecido mesenquimatoso, com células fusiformes, presente nos
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tumores como o fibrossarcoma ou o histiocitoma maligno; e por Uultimo, o arranjo
perivascular, em que as células se distribuem ao longo dos vasos sanguineos, tipico dos

tumores das células de Leydig, dos hemangiopericitomas e dos lipossarcomas.

Figura 4. — Padrbes arquitecturais ilustrando diferentes tipos de arranjos celulares (adaptado de
Masserdotti, 2006).

Pavimentoso Favo-de-mel “Trabecular

Paligada Perivascular

2.6 Neoplasias Mamérias

As neoplasias da glandula mamaria ocorrem frequentemente na pratica clinica diaria,
tratando-se de neoformacgdes peculiares, com grande variedade celular dentro de uma
mesma massa tumoral.

Deste modo, optou-se por abordar as lesGes mamarias e as suas caracteristicas citologicas

num capitulo independente.

2.6.1 Neoplasia da Glandula Mamaria em Cadelas

A neoplasia da glandula mamaria € o segundo tumor mais frequente em caes, embora, nas
cadelas seja o mais comummente encontrado (Stratmann, Failing, Richter & Wehrend,
2008). Os tumores mamarios em cadelas tém uma incidéncia trés vezes superior aos
tumores da mama nas mulheres (Cassali et al., 2007). De todos os tumores em canideos, o
mais frequente € o tumor cutdneo, (Henson, 2003). Allen et al. (1986) referem que, nas
cadelas, os tumores mamarios correspondem a 52% de todas as neoplasias.
Aproximadamente 50% dos tumores mamarios em cadelas sdo malignos, com uma
distribuicdo multicéntrica, e que um unico animal pode apresentar mais do que um tipo de
neoplasia (Allen et al., 1986).
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Os tumores da glandula mamaria raramente ocorrem em cdes machos, sendo a sua
incidéncia inferior a 1%. Todavia, quando ocorrem, estdo associados a alteracbes
hormonais, como tumores das células de Sertoli secretoras de estrogénio (Henson, 2003).
As cadelas tém cinco pares de glandulas mamarias: as craniais toracicas; as caudais
toracicas; as craniais abdominais; as caudais abdominais; e as inguinais. As mamas caudais
abdominais e inguinais sdo, sem duvida, aquelas onde se detectam tumores com maior
frequéncia, possivelmente por serem aquelas que tém maior quantidade de parénquima
mamario (Peleteiro, 1994).

Stratmann et al. (2008) efectuaram um estudo em 99 cadelas onde registaram a distribuicao
dos tumores mamarios. A distribuicdo cranio-caudal foi a seguinte: o par cranial toracico
registou 6,1%; o par caudal toracico 11,1%; o par caudal abdominal obteve 47,4%; e, por
ultimo, o par inguinal com 35,3%. O facto de ndo haver qualquer registo de tumores no par
cranial abdominal deve-se a uma op¢ao dos autores por ndo incluirem estes casos no
estudo, pois este par de mamas tem uma drenagem linfatica dupla; isto é, a linfa deste par,
pode drenar para o linfonodo axilar, assim como para o linfonodo inguinal superficial. Porém,
parece que a partir do momento em que um tumor mamario se desenvolve, formam-se
anastomoses linfaticas entre as diferentes glandulas mamarias (Stratmann et al., 2008).
Estes autores estudaram a recorréncia de tumores mamarios apdés mastectomia. Em 58%
animais ocorreu o desenvolvimento de um novo tumor mamario ipsilateral, depois da
remog¢ao do primeiro tumor. No seguimento deste estudo, demonstraram que existe uma
correlagéo positiva entre a classificagdo do primeiro tumor mamario e do segundo. Chun e
Garrett (2005) afirmam que dos tumores mamarios malignos, cerca de 50% podem recidivar
ou metastizar depois da primeira ressecgao cirurgica. Contudo, no que se refere a tumores
mamarios desenvolvidos em cadeias mamarias independentes, ndo existe uma correlagéo
significativa no que toca ao diagnéstico histoldgico.

Considera-se que a populagdo de risco, no que se refere aos tumores mamarios, é
constituida por cadelas entre os 6 € os 12 anos de idade (Peleteiro, 1994). A idade de maior
susceptibilidade situa-se entre os 9 e os 11 anos (Peleteiro, 1994). Apesar disso, todo o
aumento do tecido mamario deve ser avaliado para possivel diagnostico de neoplasias. Os
aumentos generalizados ndo associados a pseudo-gestagao, lactagdo ou mastite, devem
receber atencao especial (Zuccari, Santana & Rocha, 2001).

A ocorréncia de neoplasias da mama esta directamente relacionada com a influéncia
hormonal, o que é demonstrado pela ovario-histerectomia profilatica, que quando realizada
antes do primeiro cio reduz significativamente o risco de neoplasia mamaria (Meyer, 1996).
O risco de ocorréncia de tumor mamario, em cadelas cuja castragéo foi realizada antes do
primeiro cio, € de 0,05%, enquanto que se for feita antes do segundo cio, é de 8%. No

entanto, se for efectuado apds o segundo cio, o risco aumenta na ordem dos 26% (Chun &
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Garrett, 2005). Estes autores asseguram que ndo existe nenhum efeito protector da
esterilizacao se esta for efectuada depois do terceiro cio.

Apesar da comprovada influéncia hormonal, a administragdo prolongada de estrogénios em
cadelas ndo aumenta a incidéncia de tumores da glandula mamaria; porém, a administragao
de progesterona pode originar a formacao de nddulos benignos (Chun & Garrett, 2005).
Existem numerosos estudos imunohistoquimicos que comprovam a existéncia de receptores
de estrogénio e progesterona, tanto no tecido mamario normal, como na maioria das
neoplasias mamarias (Henson, 2003).

Os noddulos mamarios nas cadelas podem atingir 20 cm, contudo, geralmente nao
ultrapassam os 10 cm (Peleteiro, 1994). Estes sao facilmente reconhecidos como massas
de superficie bosselada, bem circunscritos, podendo ser moveis ou mais aderentes
(Peleteiro, 1994).

Dados recentes indicam que as caracteristicas morfolégicas de malignidade, como o
pleomorfismo celular, ndo séo suficientes para o diagndstico de carcinomas (Henson, 2003).
A invasdo do estroma é a melhor evidéncia histologica de malignidade nos tumores
mamarios (Henson, 2003); infelizmente o exame citolégico ndo permite ao patologista
averiguar acerca desta invasdo do estroma, mas se aquele for acompanhado de uma
histéria clinica o mais detalhada possivel e do exame clinico, o exame citolégico é
particularmente util para a diferenciacao entre lesdo neoplasica, mastite ou quisto mamario
(Henson, 2003).

A técnica de colheita de material de uma massa mamaria € idéntica a de qualquer outra
lesdo tumoral cutdnea ou sub-cutanea. Nao obstante, as neoplasias mamarias apresentam
caracteristicas especificas, uma vez que massas de grandes dimensdes podem apresentar
diferente constituicdo em locais diferentes, com grande heterogeneidade tecidular, surgindo
locas de reacc¢ao inflamatdria, quistos e nédulos neoplasicos. Assim, nos esfregacos obtidos
a partir de uma neoplasia mamaria, pode encontrar-se células de reacgao inflamatodria
(Anexo 3: figura 3.13), contelido de quistos de retencdo e células neoplasicas de origem
epitelial (Henson, 2003). Alguns autores nao consideram a PAAF a técnica de diagnéstico
mais indicada, pois a maioria dos tumores da cadela s&o mistos, pelo que ha necessidade
de obter amostras de varios pontos de aspiragao (Peleteiro, 1994; Zuccari et al., 2001). Por
outro lado, a distingdo entre material benigno e maligno nao implicaria mudangas na conduta
operatéria (Zuccari et al., 2001). Apesar disso, esta técnica é considerada muito util na
identificagdo dos linfonodos suspeitos de metastases (Zuccari et al., 2001).

Os tumores mesenquimatosos, assim como as neoplasias que apresentam um componente
fibroso, podem esfoliar mal, sendo a colheita de material mais dificil (Henson, 2003). Nestes
tumores, a obtencdo de esfregagos por impressdao do material cortado ndo tem tantas

vantagens como o material obtido por puncéo (Henson, 2003).
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O exame citolégico da maioria dos tumores mamarios revela um fundo contendo uma
quantidade variavel de sangue, material proteindceo basofilico, adipécitos e células
espumosas (Henson, 2003). Os aspirados de tumores epiteliais benignos, como os
adenomas, revelam quantidade moderada a elevada de células epiteliais dispostas em
camadas ou em placas (Anexo 3: figura 3.15) (Henson, 2003). Estas células apresentam um
aspecto uniforme, podendo observar-se estruturas acinares. Os adenomas, fibroadenomas
e tumores mistos benignos, podem fornecer placas e agregados de células epiteliais de
aspecto uniforme e individualizadas, ou agregados de células fusiformes de origem
mioepitelial (tumores complexos) ou mesenquimatosas (tumores mistos). O exame de
neoplasias mamarias pode revelar a presenca de constituintes cartilaginosos ou 6sseos,
como osteoblastos e osteoclastos (Henson, 2003).

Tumores mamarios malignos podem ser diagnosticados com base no aspecto citoldgico dos
tipos celulares presentes, através da observacdo de pelo menos trés caracteristicas de
malignidade. No caso especifico dos adenocarcinomas, & possivel observar estruturas
acinares individualizadas (Henson, 2003). As células epiteliais sdo arredondadas, com
nucleos excéntricos e quantidade moderada de citoplasma basofilico e/ou vacuolos claros
(Henson, 2003). Estes tumores malignos apresentam um racio nucleo:citoplasma elevado,
anisocitose e nucléolos grandes e evidentes. Segundo a classificagdo histologica da
Organizagcao Mundial da Saude (Misdorp, Else, Hellmen & Lipscomb, 1999) os tumores
mamarios dos canideos e dos felideos, podem ser classificados em quatro grandes
categorias: tumores malignos; tumores benignos; hiperplasias/displasias mamarias; e outros
tumores nao classificados. Dentro de cada categoria, os tumores sao classificados mais
pormenorizadamente segundo a constituicdo celular predominant de cada les&o.

Quanto ao prognéstico dos tumores mamarios em cadelas, este depende do seu tipo
histoldgico; da sua dimenséo, tendo pior progndstico os tumores com dimensdes superiores
a 3 cm de didmetro; do envolvimento dos linfonodos regionais; da evidéncia histologica de
invasao vascular ou linfatica; da presenca de ulceracido; e da existéncia de metastases
(Chun & Garrett, 2005).

2.7 Diferentes Técnicas de Obtencéao de Esfregacos

O exame citolégico é uma ferramenta muito Util devido ao seu valor diagnéstico. E de
grande importancia obter uma boa amostra e um bom esfregago. Nem o melhor especialista
em citologia, utilizando o melhor microscopio, pode emitir um diagndstico sobre algo que
nao viu (Meyer, 1996).

Para se obter um bom esfregago que permita uma analise citolégica de confianga, pode-se

optar por diferentes técnicas. Todas elas tém a sua aplicabilidade, mas a pungao aspirativa
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€, sem duvida, a mais comummente utilizada, na pratica clinica diaria. Todavia, a maioria
dos clinicos ndao tem a percepcao de que existem outras técnicas a sua disposigcao, para
além da PAAF (Meyer, 1996).

Antes de iniciar uma colheita para exame citoldgico, o clinico deve ter obtido as informagdes
necessarias acerca da historia clinica do animal e da evolugédo da lesao, sobretudo no que
respeita a sua velocidade de crescimento. O clinico deve, também, apreciar a lesédo e
caracteriza-la quanto a sua localizacdo, dimensdo, consisténcia, sensibilidade dolorosa,
presenca de liquido no aspirado, caracteristicas do aspirado e facilidade na obtengédo de
material para execucgado do esfregaco. A utilizacdo de laminas de vidro com um dos topos
fosco, é vantajosa porque permite fazer o registo da informacéo da lesdo e do paciente, com
lapis (Meyer, 1996).

Ha varias formas de se obter material para exame citolégico, sendo geralmente dispensavel
a anestesia. SO em casos de lesbes em zonas muito sensiveis, ou em animais
particularmente agressivos, se recorre a anestesia local ou geral (Peleteiro et al., 2006).
Deve realizar-se a tricotomia da zona onde se realizara a colheita, idealmente com uma
maquina tosquiadora, ou com uma tesoura (Anexo 2: figura 2.2 e 2.3). Quanto a assepsia do
local a puncionar, os autores ndo sao unanimes, uma vez que uns defendem a limpeza e
desinfecgdo como se de um campo cirdrgico se tratasse (Ghisleni, Roccabianca, Ceruti,
Stefanello, Bertazzolo & Caniatti, 2006), enquanto que outros defendem que apenas a
desinfecgdo com alcool etilico é suficiente (Peleteiro et al., 2006).

O objectivo de qualquer colheita é obter material mais rico em células possivel, dispersando-
o numa fina camada sobre uma lamina, de modo a formar uma monocamada de células
(Peleteiro et al., 2006). Deste modo, a fixagdo por exposigao ao ar é rapida e eficaz.

A PAAF ¢é a técnica de eleicao para obter material de lesdes cutaneas ou subcutaneas,
palpaveis a partir do exterior, que podem corresponder a uma neoplasia, um quisto, um
abcesso ou uma hipertrofia de um linfonodo superficial (Meyer, 2003). Depois de depositado
o material na extremidade de uma lamina limpa (Anexo 2: figura 2.13 e 2.14), procede-se a
compressao suave, e ao deslizamento de outra lamina sobre o material (Anexo 2: figuras
2.15 a 2.18), com o objectivo de o distribuir, partindo de uma massa espessa multicelular
para um esfregago de camada Unica; separa-se as células individualmente, permitindo mais
tarde a penetragado do corante. Este procedimento permite a optimizacdo da observacao ao
microscopio (Meyer, 2003). Um erro comum € a deposi¢cao de uma quantidade excessiva de
amostra na lamina, resultando numa preparacdo espessa, que dificulta o exame
microscopico (Meyer, 2003).

O esfregago por aposi¢cao é outra modalidade de colheita, que pode ser utilizada em lesbes
cutaneas humidas, ou para colher material de lesdes crostosas, removendo a crosta e
colhendo o material subjacente (Peleteiro et al., 2006). Aplica-se directamente a |amina

sobre a lesdo e pressiona-se repetidamente. Se a lesao for particularmente seca, € util a
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rotacdo da Iamina para assegurar que o material adere a lamina (Peleteiro et al., 2006). Esta
técnica também é particularmente Util para a colheita de células de uma superficie de corte
fresca, como por exemplo de uma massa neoplasica acabada de extirpar, permitindo um
diagnéstico mais rapido do que o histopatologico (Peleteiro et al., 2006). Salienta-se que,
quando a superficie de corte € muito humida ou sanguinolenta deve, entao, secar-se a zona
do corte com um papel de filtro, para que a aposi¢ao das células seja mais efectiva (Meyer,
2003). No que se refere aos tumores venéreos transmissiveis, mesmo que ndo se tenha
procedido a extirpacao, esta é a técnica mais indicada (Peleteiro et al., 2006). Além disso,
fornece bons resultados em casos de lesdes cutaneas ulceradas, com suspeita de neoplasia
ou infeccdo micodtica (Meyer, 2003). Contudo, outros autores afirmam que se deve evitar
esta técnica quando se trata de neoplasias ulceradas, pois a inflamacao secundaria pode
inviabilizar o diagndstico. Um bom exemplo desta situacdo é o carcinoma escamoso ou
espino-celular (Magalhées et al., 2001).

E possivel ainda recolher material para exame citoldgico através de zaragatoas. Procede-se
a dispersdo do material numa lamina, fazendo a zaragatoa rolar sempre no mesmo sentido.
Esta técnica utiliza-se em lesdes fistulosas (Magalhaes et al., 2001), piodermites profundas,
no canal auditivo e nos espacos interdigitais (Peleteiro et al., 2006).

Outra técnica é a raspagem/esfoliacdo, e preparagdo de um esfregago a partir do material
obtido. A técnica é simples, necessitando apenas de uma lamina de bisturi para efectuar a
raspagem. E particularmente atil em lesbes crostosas, fibrosas, quisticas ou vesiculosas
(Magalhaes et al., 2001), permitindo obter material rico, com um numero maior de células
por campo (Magalhaes et al., 2001). Também pode ser utilizada para fazer a raspagem de
uma superficie de corte fresca, com origem numa neoplasia removida cirurgicamente. O
material, uma vez colocado sobre uma lamina, é disperso, com recurso a outra lamina.

A colheita de material com origem na cavidade nasal pode ser realizada mediante zaragatoa
ou técnicas aspirativas ou de lavagem. Estes sdo meios de diagndstico pouco invasivos, néo
requerendo normalmente intervencgao cirurgica (Magalhaes et al., 2001).

As neoplasias do aparelho reprodutor podem ser diagnosticadas a partir da analise do fluido
prostatico, aspirado testicular, colpocitologia, secrecdo mamaria e do sedimento urinario,
que pode indicar envolvimento neoplasico do tracto urinario (Magalhaes et al., 2001).

Ha cerca de uma década, surgiu uma outra corrente de investigadores que estudaram os
resultados de uma versdo ligeiramente diferente da PAAF (Meyer, 1996). Esta técnica,
designada por pung¢do capilar com agulha fina, consiste na puncdo sem aspiracao,
necessitando apenas de uma agulha (Meyer, 1996). Ndo existe, assim, aspiragdo por meio
de pressao negativa, com o intuito de recolher maior numero de células ou permitir a sua
separacdo mais facilmente. Esta técnica parece ser menos traumatizante, e esta indicada
para tecidos em que as células constituintes possam ser destruidas durante a aspiracéo

(Meyer, 1996; Peleteiro et al., 2006). E bastante vantajosa nas pungdes eco-guiadas de
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lesdes profundas, como por exemplo na cavidade abdominal (Tyler, Cowell, Baldwin &
Morton, 1999), sendo também particularmente util em lesGes muito vascularizadas, cujas
amostras possam ser facilmente contaminadas com sangue (Meyer, 1996; Peleteiro et al.,
2006), como € o caso da tiréide (Valli, 1988). Tem a vantagem de, mais facilmente preservar
a arquitectura celular (Masserdotti, 2006), baseando-se no principio da capilaridade ficando
as células aprisonadas no lumen da agulha (Meyer, 1996), em que, caso seja hecessario,
pode fazer-se pequenos movimentos de vaivém, para libertar um maior nimero de células
(Peleteiro et al., 2006). A recuperacdo do material contido na agulha é efectuada a
semelhanca da PAAF, com uma seringa cheia de ar que, por pressao positiva, expelira o
conteudo para uma lamina (Peleteiro et al., 2006). Em pacientes humanos nao parece haver
uma diferencga significativa na precisao da emissao de um diagnéstico por esta técnica,
quando comparada com a técnica convencional de aspiracdo (Meyer, 1996). Em Medicina
Veterinaria nao existem estudos sobre a aplicabilidade desta técnica.

O exame de efusdes é uma das importantes aplicagdes da citologia. Recomenda-se fazer
um esfregagco com o liquido colhido directamente, ou em alternativa, fazer um esfregaco
apos centrifugagédo ou sedimentagao do fluido (Meyer, 1996).

A PAAF pode constituir uma técnica com grande utilidade no diagndstico de lesées no canal
auditivo externo, em que a citologia obtida por zaragatoa tem normalmente poucas células
esfoliadas, e as que estdo presentes podem ser mascaradas pela reacgao inflamatéria
associada (De Lorenzi, Bonfanti, Masserdotti & Tranquillo, 2005).

E importante referir que os esfregagos a enviar para o laboratério, devem ser bem
acondicionados num porta-laminas (Anexo 2: figura 2.20) e mantidos distantes de
recipientes que contenham formol a 10%, uma vez que os vapores de formaldeido podem
violar a integridade da amostra (Meyer, 1996). Estes vapores vao alterar as caracteristicas
das coloragdes, sendo que as células nucleadas surgem com uma aparéncia azulada, com

poucos detalhes celulares, e os eritrécitos azul-esverdeados (Meyer, 1996).

2.8 Técnicas de Coloracao das Amostras

Em citologia veterinaria podem ser usadas diferentes coloracbes, quase todas elas
permitem uma rapida execucdo com resultados satisfatorios. Diferem em pequenos
aspectos, nomeadamente nos tempos de realizagcdo e nas estruturas celulares que
evidenciam.

De todas as coloragdes existentes no mercado, os corantes derivados do método de
Romanowsky (Diff-Quick, Wright, Giemsa, May-Griunwald-Giemsa e Leishman) s&o os mais
utilizados (Meyer, 2003). Nas clinicas veterinarias s&o habituais os corantes rapidos do tipo
Diff-Quick® ou Hemacolor®. A utilizagdo frequente da técnica de coloragdo de Romanowsky,

ocorre porque envolve procedimentos rapidos e de facil execucdo. Os corantes deste tipo
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sao obtidos a partir da combinacao de corantes basicos e acidos dissolvidos em alcool
(Meyer, 2003). Estes corantes policromaticos conferem as propriedades tintoriais basofilica
e acidofilica, observadas nos esfregacos de sangue. De uma forma geral, estes corantes
coram bem as células, evidenciando o nucleo e o citoplasma, assim como o nucléolo. E, no
entanto, necessaria atencdo para os cuidados a ter com a manutencdo dos corantes e,
acima de tudo, para os cuidados com a técnica propriamente dita. O tempo de coloragao
varia de acordo com a espessura da amostra e com a qualidade do corante, visto que os
corantes muito usados podem encontrar-se contaminados devido as sucessivas utilizagoes
(Meyer, 2003). Podem preparar-se amostras muito ou pouco coradas, ou coradas de forma
irregular e, em alguns casos, com presencga de precipitados ou outros tipos de artefactos
que dificultam a avaliacdo (Magalhaes et al., 2001).

A técnica de coloragdo de Papanicolaou é rotineiramente utilizada na preparagdo de
amostras para exame citologico em Medicina Humana (Magalhdes et al.,, 2001). Esta
coloragao é valiosa na deteccao de alteragcbes morfoldgicas iniciais, indicativas de displasia
e neoplasia, por acentuar os detalhes nucleares (Meyer, 2003). Em Medicina Veterinaria ndo
se utiliza a coloragdo de Papanicolaou nem a nivel laboratorial, nem nas clinicas
veterinarias, pois envolve multiplas fases de preparagdo dos corantes (Magalhdes et al.,
2001), e tem algumas limitagdes na deteccao de reacgdes inflamatdrias.

O azul-de-metileno novo é um corante basico que impregna o nucleo, a maioria dos
microorganismos, as plaquetas e os mastdcitos (Meyer, 2003). E util na identificacdo de
células nucleadas, bactérias, fungos e leveduras (Meyer, 2003). Porém, é um corante de
preparagcao extemporanea e os esfregagos por ele corados ndo podem ser preservados,
uma vez que ao Ser aquoso, a sua evaporagao nao permite a preservagao dos esfregacos.
Em alguns tipos de mastocitoma pode-se usar o Azul de Toluidina ou o Acido Periédico de
Schiff, para melhor observagcédo dos granulos (Magalhaes et al., 2001). Contudo, o Giemsa
cora os granulos metacromaticamente, facilitando de forma plenamente satisfatéria o

diagnéstico dos mastocitomas (Anexo 3: figura 3.1) (Meyer, 2003).

2.9 Histopatologia

O exame histopatolégico de um fragmento representativo de um tumor, € o meio de
diagnéstico mais exacto (Morris & Dobson, 2001), sendo considerado o método de eleigao
(gold standard). O exame histopatolégico permite a observacao de detalhes celulares; a
avaliacdo da arquitectura do tumor, isto &, avaliar se ha perda da organizacao tecidular, a
sua relacdo com os tecidos vizinhos, o que permite estabelecer se as células tumorais

invadem os tecidos normais; e averiguar acerca do possivel comportamento metastatico
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através da presenca de células tumorais nos vasos linfaticos ou nas vénulas (Morris &
Dobson, 2001).

Adicionalmente, a biopsia tem uma série de vantagens, pois possibilita a classificacdo e a
grading de uma neoplasia, proporcionando o substrato para diferentes coloragdes e técnicas
imunohistoquimicas (Meyer, 1996).

Como referido anteriormente, a citologia € um meio de diagndstico pré-cirdrgico muito util,
permitindo definir uma técnica cirdrgica mais agressiva ou mais conservadora (Meyer,
1996). Porém, em determinados tumores a classificacdo pré-cirirgica da lesao nao é
relevante, como €& o caso de tumores em 6rgaos internos como o rim e o bago, onde a
opc¢ao mais frequente e correcta é a sua remocao na totalidade; ou em casos de tumores
mamarios, em que nao € relevante se se trata de uma neoplasia benigna ou um carcinoma,
visto que o procedimento final em Medicina Veterinaria € a sua remogao total (Morris &
Dobson, 2001). Independentemente de ter ocorrido ou nido analise citolégica pré-cirurgica,
em nenhuma circunstancia deve ser dispensada a analise histopatoldgica pds-cirurgica. A
classificacdo dos tumores com base na sua histopatologia tem enorme importancia, para

emitir o prognostico (Morris & Dobson, 2001).

2.10 A Citologia e a Clinica Médica

Algumas correntes médicas suportam a ideia que a interpretacdo da PAAF €& mais correcta
se for executada pelo proprio clinico que examinou o animal e que fez a aspiracao (Mills &
Griffiths, 1984). Os requerimentos basicos para obter bons resultados com a citologia por
PAAF, segundo Ménard et al. (1986) sdo a realizagdo de um esfregaco de boa qualidade;
uma colaboracado estreita entre o citologista e o clinico, devendo o médico veterinario
assistente fornecer uma histéria completa; e, ter alguns conhecimentos de patologia e
citologia.

Os achados clinicos identificados na histéria pregressa, ou no exame clinico, que podem
indicar malignidade de um tumor s&o: didmetro da massa; crescimento rapido e recente;
infiltracdo dos tecidos vizinhos; presencga de eritema e edema (Allen et al., 1986).

No caso particular dos tumores mamarios caninos, sejam benignos ou malignos, sao raros
0s que exibem, pelo menos, uma destas caracteristicas. Outros indicadores como a
diferenciacédo celular e a invasdo do estroma circundante, sao identificados, apenas, em
preparagoes histologicas (Allen et al., 1986). Devido ao facto de o tratamento mais comum
das neoplasias mamarias ser a sua excisao cirurgica, esta é aplicada independentemente

do diagnéstico emitido.
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As aplicagdes clinicas do exame citolégico por PAAF sdo muitas. Por exemplo, se uma
massa for diagnosticada como benigna, a decisdo de antecipar ou adiar a cirurgia pode ser
feita com segurancga, se o animal tiver, em simultdneo, outros problemas clinicos (Allen et
al., 1986). Se se tratar de uma neoplasia inoperavel, o diagnéstico citolégico pode evitar a
necessidade de realizar uma biopsia confirmativa, que € sempre mais cruenta (Allen et al.,
1986). Nos casos de pacientes com multiplos ndédulos mamarios, sabendo quais sao
benignos e malignos, a citologia pode dar indicagbes uteis de como deve ser realizada a
cirurgia (Allen et al., 1986). Por ultimo, a citologia pode dar um diagnéstico fiavel no caso de
recorréncia de tumores malignos, outrora extirpados, evitando a necessidade de uma nova
intervencao cirurgica para obter um diagnéstico (Allen et al., 1986).

A citologia constitui, entdo, um meio de diagnostico bastante util, que permite preparar a
cirurgia com uma maior segurancga. O resultado citolégico pode dar uma indicacao relevante
sobre as margens cirurgicas a aplicar (Morris & Dobson, 2001). A citologia possibilita o
diagnostico rapido, especialmente durante um acto cirurgico, de modo a optar de imediato
por um outro tipo de intervengao cirdrgica que eventualmente seja mais aconselhado
(Simeonov & Stoikov, 2006), ou a estabelecer margens cirurgicas mais amplas. Por
exemplo, as margens cirurgicas requeridas para remover um histiocitoma cutédneo s&o
consideravelmente mais pequenas do que aquelas necessarias para remover um
mastocitoma cutédneo (Morris & Dobson, 2001). As informacdes obtidas pela citologia
permitem, entdo, definir estratégias médicas ou cirdrgicas mais adequadas a cada caso
(Magalhaes et al., 2001).

O diagndstico de nddulos mamarios na clinica diaria € muito importante, e nunca deve ser
descurado do exame clinico de rotina. O clinico consegue detectar nédulos de didmetro
inferior a 0,5 cm, por palpacdo com as pontas dos dedos, percorrendo todo o parénquima
mamario (Peleteiro, 1994). Deve, também, espremer-se delicadamente os mamilos no
sentido de avaliar se existe, ou nao, secrecao (Peleteiro, 1994). Atendendo que aos tumores
mamarios das cadelas se encontram frequentemente associadas varios tipos de lesbes
neoplasicas, por vezes localizadas na mesma glandula e em situacdo de grande
proximidade, facilmente se conclui que a observagao histolégica de certos tumores pode
assumir aspectos de grande complexidade (Peleteiro, 1994). Situacbes deste tipo podem
levar o patologista a emitir diagnésticos que, embora totalmente correctos, sdo pouco
compreensiveis para o clinico e, portanto, de certo modo inuteis no que respeita ao objectivo
final — ajudar o clinico ou o cirurgido a estabelecer um diagnostico, instituir uma terapéutica
e emitir um prognéstico (Peleteiro, 1994).

Se um laboratdério emitir um diagnéstico de neoplasia, o exame citolégico dos linfonodos
regionais pode fornecer informagdes sobre o estadio em que se encontra, permitindo
estabelecer o prognéstico, ou detectar a presenca de metastases (Simeonov & Stoikov,

2006). Nos casos de recidiva neoplasica pés-cirurgica, 0 exame citoldgico rapido e preciso

27



Dissertacéo de Mestrado — L. B. Ferreira

pode indicar se é necessario efectuar uma nova intervencao cirurgica (Simeonov & Stoikov,
2006).

O exame citoldgico por PAAF de linfonodos € um meio de monitorizar pacientes que sofram
de linfoma linfoblastico, e a sua fiabilidade no diagnéstico de linfomas nao-Hodgkin em
humanos e de linfomas em céaes, estda comprovada (Williams, Broussard, Johnson & Neel,
2005). A PAAF permite, ainda, obter amostras celulares que podem ser utilizadas em
citometria de fluxo, que determina a quantidade de DNA, que fracgao se encontra em fase
S, o imunofendtipo e a caracterizagao do linfoma (Williams et al., 2005).

A obtencdo de material insatisfatério, infelizmente, tem uma frequéncia relativamente
elevada. Mesmo quando se punciona directamente os nédulos ja removidos, esta frequéncia
é de 7% (Reis, Andrade, Velludo, Oliveira, Feitosa, Marana & Bighetti, 1998). Reis et al.
(1998) referem que as amostras improprias devem-se a erros técnicos na obtencio e
preparacdo do material, por caracteristicas intrinsecas da lesao, e por auséncia de material

representativo da mesma.

2.11 A Fiabilidade da Citologia

Dos varios estudos realizados ao longo dos ultimos vinte anos, os resultados comprovam
que a fiabilidade da analise citologica tem vindo a aumentar. Este facto, deve-se
possivelmente ao aperfeicoamento da técnica de colheita, de obtengdo de um bom
esfregaco, do correcto envio do material para o laboratério e da experiéncia dos
anatomopatologistas.

Os primeiros estudos sobre a fiabilidade da PAAF como meio de diagndstico, foram
realizados por Griffiths et al. (1984) em diversas espécies animais (caes, gatos, cavalos e
ruminantes). Mais tarde, outros autores estudaram a fiabilidade da PAAF, como Ménard et
al. (1986) e Allen et al. (1986), relatando valores de concordéncia na ordem dos 74%
(Griffiths et al., 1984), entre 0s 69% e os 74% (Ménard et al., 1986), e de 66% a 79% (Allen
et al., 1986). Eich et al. (2000) e Magalhaes et al. (2001) relatam, ja na presente década,
valores de concordancia entre a PAAF e a histopatologia em neoplasias em canideos na
ordem dos 83% e 85,3%, respectivamente. Ménard e os seus colaboradores, ja no ano de
1986, referem que em Medicina Humana a fiabilidade da citologia no diagnéstico de

neoplasias malignas variava entre 82% e 91%.
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3. OBJECTIVOS

Pretendeu-se comparar a fiabilidade da analise citolégica, relativamente ao gold standard, a

analise histopatologica.

Esta dissertacdo pretende contribuir, para a divulgacdo da puncio aspirativa com agulha

fina, como um dos meios de recolha de material para analise citologica.

Serve, também, este trabalho para despertar a atencao dos clinicos, acerca das inimeras

potencialidades desta técnica.
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4. MATERIAL E METODOS

Este estudo compreendeu 28 canideos que se apresentaram na clinica veterinaria AZEVET,
entre 1 de Outubro de 2007 e 31 de Marco de 2008. Nos 28 canideos em estudo foram
identificadas 57 massas com diferentes localizagdes, realizando-se PAAF para exame
citolégico e, posteriormente, analise histopatolégica.

Todo o material colhido para este estudo foi enviado para o Laboratério de Anatomia
Patolégica, da Faculdade de Medicina Veterinaria da Universidade Técnica de Lisboa, onde
se procedeu a analise das amostras, quer citoldgicas, quer histopatoldgicas. As amostras
foram observadas e analisadas por anatomopatologistas dedicados ao diagndstico citolégico
e histopatoldgico.

Na maioria dos casos, o estimulo iatrotropico foi a identificagdo pelo proprietario de uma ou
mais massas no seu animal de estimagdo. Noutros casos, o seu reconhecimento foi
realizado pelo médico veterinario assistente durante a consulta de rotina. Apds a
identificacdo de uma massa, o procedimento seguido por todos os médicos veterinarios foi
idéntico, alertando o proprietario para a necessidade de identificagdo da sua origem, e/ou,
em alguns casos, para a sua remogao.

Todos os nodulos, com excepg¢ao daqueles situados na glandula mamaria e dos nédulos
ulcerados, seguiram o procedimento habitual: execug¢do da PAAF e envio do material para o
laboratério. Somente apds ser conhecido o resultado da andlise citologica era tomada a
decisao terapéutica. Cabia, entdo, ao médico veterinario assistente interpretar os resultados
e optar pelo tratamento mais adequado. Desta forma, caso o resultado da analise citologica
indicasse tratar-se de uma lesdo inflamatéria ou piogranulomatosa, procedia-se ao
tratamento médico adequado. Caso o relatdrio evidenciasse tratar-se de uma lesao
neoplasica ou, nos casos em que nao era possivel emitir um diagndstico conclusivo de
neoplasia, o tratamento sugerido era a remogao cirurgica da lesdo, com amplas margens de
seguranga.

No caso particular dos nédulos mamarios, nao foi realizada a PAAF aquando da
apresentacao, sendo de imediato aconselhada a sua remocao cirurgica. Este procedimento
era antecedido pela realizagdo de exames pré-cirurgicos adequados a cada caso. Nestes
animais a pungao aspirativa das massas teve lugar apds a indugéo da anestesia.

Todo o material colhido para analise citolégica foi obtido in vivo. Dos 28 animais
acompanhados, foram colhidas amostras para analise histopatolégica em 21 deles por
exérese cirurgica e em 7 por necropsia. Para além dos casos incluidos neste estudo, houve
outros 19 casos em que foi realizada a PAAF, mas que posteriormente ndo se procedeu a
analise histopatolégica pelo que nao foram integrados neste trabalho. Nos casos em que a

PAAF foi o unico meio complementar utilizado, o resultado da citologia esteve na origem da
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nao remogao cirdrgica das massas puncionadas. Na sua grande maioria tratavam-se de

processos inflamatodrios, quistos foliculares ou lipomas.

O material utilizado para a realizagado e processamento das pungdes aspirativas com agulha
fina foi o seguinte (Anexo 2: figura 2.1):

- laminas de microscopia com um dos topos fosco,
- agulhas 23 G (Braun®),

- seringas 10 ml (Braun®),

- cutimetro,

- lapis,

- tosquiadora,

- alcool,

- algodao,

- solucdo iodada de lavagem (Ectodine®),

- solugdo iodada cutanea (Betadine®).

Em primeiro lugar procedeu-se a tricotomia da zona onde se situava a massa a puncionar
(Anexo 2: figura 2.2 e 2.3). Em seguida, mediram-se as lesdes com um cutimetro e registou-
se o seu valor (Anexo 2: figura 2.4). Seguidamente, procedeu-se a limpeza e higiene da pele
do local. Foi realizada primeiramente com alcool (Anexo 2: figura 2.5), seguida de lavagem
com a solucdo iodada com accao detergente (Anexo 2: figura 2.6) e posterior passagem
com solucdo iodada de aplicagdo cutdnea (Anexo 2: figura 2.7), com o fim de evitar a
contaminacdo da amostra com bactérias e/ou fungos.

Efectuou-se, entdo, a PAAF, com seringas de 10 ml e agulhas luer de record transparente
de 23 G, cuja utilizagdo permitiu observar o momento em que o material aspirado entrava no
record, altura em que a aspiracdo cessava de imediato. A técnica de aspiracido consistiu na
fixacdo da massa a aspirar entre os dedos polegar e indicador de uma mao, enquanto que a
outra introduzia a agulha acoplada a seringa de 10 ml, e se procedia a aspiragdo (Anexo 2:
figura 2.8 a 2.12). Os animais encontravam-se convenientemente imobilizados, evitando
traumatismos, com possiveis laceragdes causadas pelo bisel da agulha. Nenhum animal foi
anestesiado especificamente para a realizagdo de PAAF, a excepcadp dos tumores
mamarios. Alguns clinicos efectuavam a aspiragcdo com uma sé mao, enquanto outros
seguravam a seringa com uma méo e efectuavam pressdo negativa com o émbolo da
seringa com a outra méo.

Apés a introdugéo da agulha no interior da massa e de se consumar a pressao negativa na
seringa 3 a 4 vezes, libertava-se 0 émbolo com suavidade, para que o material contido no
interior da agulha néo fosse aspirado para dentro da seringa, aquando da perda da pressao

negativa. Retirava-se, entdo, a agulha do interior desta. De acordo com as dimensdes da
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massa, procedia-se, normalmente, a duas ou mais pungdes, garantindo que para cada
massa/nddulo se efectuavam no minimo 3 a 4 laminas, consoante a quantidade de material
que fosse possivel recolher.

Depois de aspirada a lesao, procedia-se a deposigao do material colhido num lamina (Anexo
2: figura 2.13), limpa e desengordurada, segurando-se sempre pelos bordos, para evitar a
conspurcacao da amostra com corneécitos, células da camada cornea da pele das méaos do
operador e com produtos de secregcao das glandulas cutineas. A expulsdo do material
contido na agulha fazia-se por pressao positiva, de ar aspirado para o interior da seringa,
tendo-se o cuidado de desacoplar previamente a agulha (Anexo 2: figura 2.14).

A execucao do esfregaco foi feita do mesmo modo que os esfregagos de sangue. Procedeu-
se ao esmagamento delicado do material obtido, entre duas Iaminas dispostas em cruz
(Anexo 2: figura 2.15 a 2.18). Uma das laminas manteve-se estatica, enquanto a outra se
deslocava de um podlo até ao polo oposto, para que o material ficasse disperso em mono-
camada. A fixacdo do material colhido por puncdo aspirativa fez-se ao ar ou, em alguns
casos, com a agitagdo suave das laminas, para garantir a fixagcao rapida dos esfregacos que
continham mais material, normalmente sangue.

Todas as laminas foram identificadas com o nome do paciente, data da execug¢ao da PAAF
e o tipo de lesdo a que correspondiam (Anexo 2: figura 2.19). Os esfregagcos foram
acondicionados num porta-laminas (Anexo 2: figura 2.20), garantindo que se mantinham nas
condigbes de conservacgao ideais até a chegada ao laboratério.

A chegada ao laboratério, os esfregagos eram submetidos a uma segunda fixagao,
utilizando metanol (Merck®). A coloragdo das laminas era realizada utilizando Giemsa (Azur
— Eosina — Azul de Metileno, solugdo segundo Giemsa lento, Panreac®).

A técnica de coloragao iniciou-se com a passagem das laminas por uma solugdo de metanol
durante 5 minutos. Seguidamente, escorreram-se as laminas que eram mergulhadas numa
tina contendo Giemsa a 20 % (V/V), com pH — 7,2, durante 20 minutos. O corante Giemsa
foi previamente filtrado, para evitar a formacao de depdsito. Posteriormente, escorreu-se o
corante e lavou-se em agua corrente; apos este procedimento as |lAminas foram secas com
papel de filtro.

No que diz respeito ao material colhido para histopatologia, foram evitadas regiées com
necrose, e areas com contaminacao ou presenca de secregdes. No caso de existir mais do
gue uma massa, no mesmo animal, foi recolhido material de todas elas. Todo o material foi
enviado para o laboratério, em frascos contendo formal a 10% (formaldeido a 3,7%), onde

se procedia ao corte do material enviado.
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5. RESULTADOS

De cada canideo foram recolhidos os seguintes dados: raga; idade; sexo; localizagdo e
dimensdes da lesao; resultado da citologia e da histopatologia. Dos 28 canideos em estudo,
10 animais apresentavam multiplas lesdes, sendo o seu nimero total de 57 (tabela 2). Num

mesmo animal identificaram-se massas com diferentes origens.

Tabela 2. — Distribuicdo de nédulos por sexo e sua frequéncia relativa.

Sexo N° de canideos Frequéncia Relativa (%) | N° de amostras Frequéncia Relativa (%)
Fémea 18 64,3 37 64,9
Macho 10 35,7 20 35,1

Total 28 100 57 100

Dos 28 canideos, 18 eram fémeas (64,3%) e 10 eram machos (35,7%), com idades
compreendidas entre os 5 e os 15 anos, encontrando-se a média e a moda nos 9 anos de

idade. O grafico 1 mostra a distribuicdo dos animais por idades e por sexos.

Gréfico 1. — Distribuicdo da idade dos canideos por sexo.
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A maioria dos canideos incluidos neste estudo era de raga indeterminada (10 casos;
35,7%). As ragas puras mais representadas foram: Boxer (4 casos; 14,3%); Caniche (3
casos; 10,7%); e Labrador Retriever (2 casos; 7,1%). O grafico 2 mostra a distribuicdo dos

animais por raga e por sexo.
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Grafico 2. — Distribuigdo dos canideos por raga e por sexo.
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Em relagcdo a glandula mamaria, identificaram-se 26 nddulos individualizados em 11
cadelas, o que da uma média de 2,4 ndédulos por cadela. Estas tinham idades
compreendidas entre os 6 e os 15 anos, sendo as mais frequentes de racga indeterminada (n
= 5; 45,45%), seguidas das ragas Boxer (n = 2; 18,2%) e Caniche (n = 2; 18,2%).

Os resultados das PAAF da glandula mamaria indicaram, apenas, se se tratava de uma
lesdo neoplasica ou ndo, ndo sendo emitido um diagndstico acerca da origem celular nem
do grau de malignidade das lesdes.

Dos 26 noédulos mamarios, foi possivel emitir um diagnéstico citolégico correcto em 24
deles, o que corresponde a uma concordancia de 92,3% entre o resultado da citologia e da
histopatologia. Apenas em 2 casos nao foi possivel emitir um diagnéstico (7,7%). Num dos
casos, apenas foi possivel observar serosidade e presenca de células sanguineas,
enquanto que no outro observaram-se massas globosas de cor azul intensa, e alguns perfis
celulares.

As lesdes mamarias mais frequentes neste estudo, com base na analise histopatoldgica,
foram os carcinomas (n = 22; 84,6%), seguidos dos adenomas (n = 3; 9,7%), e dos quistos
mamarios (n = 1; 3,8%).

O gréafico 3 mostra a distribuigdo dos nodulos mamarios nas 11 cadelas seguidas neste

estudo.
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Gréfico 3. — Distribuicdo dos nédulos mamarios por cadela.
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Em 18 canideos, 10 do sexo masculino e 8 do sexo feminino, excluindo a glandula mamaria,
identificaram-se 31 noédulos/massas com diferentes localizacbes. Destes 18 canideos, 6
deles apresentavam multiplos nédulos. Um animal para além de multiplos nddulos
distribuidos pelo corpo, apresentava também alguns com sede na glandula mamaria. Os

resultados de acordo com a classificagcao histopatolégica estdo apresentados na tabela 3.

Tabela 3. — Classificagdo dos nédulos de acordo com a

histopatologia.

Classificagao de acordo com a N° de
histopatologia massas/nédulos

Carcinomas
Carcinoma mamario
Carcinoma das glandulas apocrinas
Carcinoma das glandulas sebaceas
Carcinoma prostatico
Carcinoma do epitélio de transi¢ao vesical
Carcinoma do intestino delgado
Linfoma
Mastocitoma
Adenoma mamario
Hemangiossarcoma
Quistos
Quisto mamario
Quisto infundibular
Hemangioma cavernoso
Lipoma
Polipo
Processo inflamatério
Melanoma
Hemangiopericitoma
Sarcoma histiocitario
Calcinose circunscrita
Involug&o nodular adiposa hepatica
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Dos 31 nédulos em que se realizou a PAAF, verificou-se existir concordancia entre o exame
citolégico e o exame histopatoléogico em 22 casos, o que correspondeu a 71%. Dos
restantes 9 casos, 29%, ndo houve concordancia entre a citologia e a histopatologia.

Destes ultimos casos, 4 tiveram um diagndstico inconclusivo ou nao foi possivel emitir um
diagnéstico, devido ao material enviado ser escasso. Em 4 casos ocorreu um erro no
diagnéstico citoldgico. O outro caso particular em que ndao houve concordéancia, deveu-se a
ma interpretacdo da informacdo fornecida pelo clinico. A tabela 4 apresenta,
resumidamente, os niveis de concordancia obtidos neste estudo.

As tabelas 1.1 e 1.2, que se encontram no Anexo 1, contém os resultados individualizados,
das analises citologicas e histopatologicas, dos 57 casos acompanhados ao longo deste
estudo.

Tabela 4. — Resumo dos niveis de concordancia dos casos acompanhados.

Nivel de concordancia em 31 casos de lesdes extra-mamarias

Concordancia 22 71,0%

Inconclusivo por falta de material 4 12,9%
Diagnostico emitido errado 4 12,9%

Ma interpretacéo da informacgéo fornecida 1 3,2%
Total 31 100%

Nivel de concordancia em 26 casos de tumores mamarios

Concordancia 24 92,3%
Inconclusivo por falta de material 2 7,7%
Total 26 100%

Nivel de concordancia dos 57 casos acompanhados

Concordéancia 46 80,7%
Inconclusivos/Diagnéstico errado 11 19,3%
Total 57 100%
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6. DISCUSSAO

A populagéo estudada compreendeu 28 canideos, com um total de 57 massas. Em todos os
casos procedeu-se a PAAF para obtencdo de material para analise citolégica, com posterior
recolha de amostras para analise histopatoldgica, por meio de exérese cirurgica ou
necropsia. A populagdo teve uma dimensao reduzida, pois foi estudada num periodo de
tempo limitado correspondendo ao estagio curricular de final de curso, com uma duragao de
seis meses. Contudo, os dados obtidos permitem retirar conclusdes, no que respeita a
aplicabilidade e fiabilidade da PAAF como meio auxiliar de diagnéstico.

Todas as massas identificadas foram puncionadas, embora, neste estudo, apenas tenham
sido incluidos os casos em que, para além da PAAF, também se procedeu a exérese
cirdrgica ou biopsia. Foram, assim, excluidos os casos em que se procedeu apenas a
puncéao aspirativa, por se tratarem de lesdes que tinham indicagao de tratamento médico, ou
em que a cirurgia constituia um risco para o animal.

Os resultados deste estudo sugerem que a citologia constitui um método auxiliar de
diagnostico muito util. Para que os resultados da PAAF sejam correctos, a colheita de
material e o envio dos esfregacos para o laboratério devem ser realizados de forma
adequada (Meyer, 2003). O clinico tem de proceder a interpretagcao do relatério proveniente
do patologista, e elaborar a estratégia terapéutica adequada a cada caso. De salientar que
esta técnica deve ser executada antes da remocéo cirurgica de qualquer lesdo cutanea ou
subcutanea, permitindo a excisdo adequada aquando da cirurgia (Dobson & Scase, 2007).
Por esta razdo é importante conhecer as vantagens e as limitagdes da citologia, uma vez
que esta pode ter por vezes um caracter definitivo, enquanto noutras ocasides o resultado é
inconclusivo, optando-se pela repeticdo do exame citoldégico, ou avangando-se para a
resolugdo médica ou cirurgica.

A citologia obtida por PAAF é um procedimento clinico rapido, de facil execugao, pouco
dispendioso, e que nao requer equipamentos sofisticados. Por estas razées, a PAAF é uma
técnica muito utilizada na prética clinica, para o diagnéstico de lesdes neoplasicas e nao
neoplasicas (Ghisleni et al., 2006). Existem, contudo, poucos estudos sobre a fiabilidade da
PAAF em lesbes cutdneas e subcutdneas em caes. A maioria dos estudos existentes,
referem-se a lesbes n&o cuténeas, como os linfonodos ou os orgéos internos (Ghisleni et al.,
20006).

A citologia apresenta uma pandplia de possibilidades de aplicagao pratica, entre elas: casos
de efusdes pleurais, pericardicas e abdominais; sedimentos urinarios ou lavagens vesicais;
puncgbes prostaticas directas ou através de massagem prostatica; lesdes nasais ou
pulmonares, por meio de lavagens broncoalveolares, puncédo directa, ou lavagem nasal;
casos de linfadenopatia focal ou generalizada; massas e lesdes cutidneas e subcutaneas;
organomegalias difusas (figado, baco e rins); massas abdominais nao identificadas; e, por

ultimo, na avaliacdo de massas ou lesdes descobertas em pleno acto cirdrgico (Meyer,
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1996). Roth (2001) menciona que o uso da ultrassonografia na execugdo da PAAF é um
bom auxilio para aumentar a exactiddo no diagndéstico de lesdes focais ou difusas.

Entre os motivos apontados para o baixo indice de diagndsticos citolégicos correctos em
Medicina Veterinaria, quando comparado com a Medicina Humana, surge a elevada
frequéncia de amostras inadequadas, com a presenca de inUmeras células necrosadas, de
sangue ou de macrofagos, revelando eritrofagia, ou ainda amostras constituidas por
quantidades consideraveis de liquido, no caso dos tumores quisticos, que dificultam a
obtencdo de um bom esfregaco (Peleteiro, 1994). Dai que existam alguns pormenores
técnicos que podem permitir melhorar a obtencao de esfregagos de qualidade, assim como
aumentar o numero de relatorios citoldgicos com valor diagndstico.

No que diz respeito a técnica da PAAF, estd recomendada a utilizacdo de um punho de
aspiracao citolégica que permite efectuar a aspiragdo de massas em melhores condigbes,
apenas com uma mao, enquanto que com a outra se fixa a massa a puncionar (Peleteiro et
al.,, 2006). A falta deste utensilio, pode ter condicionado a obtengdo de material de baixa
qualidade nos seis casos em que nao foi possivel emitir um diagndstico devido a fraca
qualidade e baixa celularidade da amostra.

Um outro factor importante € a assepsia do local a puncionar. Neste estudo, efectuava-se a
limpeza e desinfecgdo com alcool, solugdo iodada de lavagem e solugao iodada cuténea,
com o fim de garantir a ndo contaminagao das amostras. Esta metodologia permitia valorizar
a presenca de bactérias ou fungos como propria da lesdo aspirada. Contudo alguns autores
afirmam que a desinfecg¢do exclusivamente com alcool parece ser suficiente para garantir a
assepsia local (Peleteiro et al., 2006).

O acondicionamento dos esfregagos em porta-laminas apropriados, e o afastamento destes
de locais com possiveis vapores de formol, foram cuidados praticos que se tiveram ao longo
do estudo, de forma a preservar o material colhido nas melhores condigbes, entre a clinica e
o laboratério, pois os vapores de formol alteram o material da amostra, modificando os
detalhes celulares e as afinidades tintoriais da amostra (Meyer, 1996).

Neste estudo, em todos os animais que se realizou PAAF nao se registaram complicagées,
no que respeita a aplicagdo da técnica, colheita de material, e seguranga para o paciente e
para o operador.

N&o obstante, a citologia pode apresentar também alguns pontos fracos, nomeadamente o
risco de emissdo de um diagndstico errado, devido a uma ma interpretagdo dos esfregacos,
principalmente quando investigados por observadores inexperientes e sem conhecimentos
sélidos em histologia e citologia (Ménard et al., 1986). Foi realizado um estudo, onde a
emissdo de diagndsticos era efectuada por pessoas com graus de conhecimentos
diferenciados: um patologista, um patologista clinico e um residente universitario em
patologia (Wang, Panciera, Al-Rukibat & Radi, 2004). Nao parece existir variagdo relevante

na emissdo dos diagnésticos finais. Roth (2001) efectuou um estudo em que era o unico
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observador das ldminas, com a convicgao de que assim garantia uma maior uniformidade no
diagnéstico. Ghisleni et al. (2006) no seu estudo sobre massas cutaneas e subcutaneas,
optaram por dois anatomopatologistas a interpretar todas as Idminas, quer de citologia quer
de histopatologia. No presente trabalho, houve a colaboragdo de trés anatomopatologistas,
aceitando-se que esta situagdo possa ter causado alguma entropia na emissdo de
dignésticos, principalmente nos casos mais complicados. No entanto, este facto espelha a
realidade geral em clinica veterinaria, isto &, o0 material enviado para um laboratério pode ser
observado por qualquer técnico qualificado. Dai que a opcado de apenas um patologista
observar todas as laminas, apesar de poder contribuir para uma melhoria dos resultados,
nao reproduz a realidade do dia a dia.

Uma limitante apontada a analise citolégica € a impossibilidade de esta fornecer
informacdes sobre a arquitectura geral da massa aspirada e de nao estabelecer a relagao
das células com os tecidos vizinhos (Peleteiro, 1994). Recentemente, relacionou-se a
disposicdo das células aspiradas num esfregago, com a arquitectura celular na lesdo. A
associagdo dos métodos classicos de identificacao e classificagdo celular em citologia, com
a tentativa de estabelecer um arranjo arquitectonico celular, pode contribuir para obter-se
mais informagao sobre o tipo de tecido e o estado da lesdo. Esta associagdo parece ser
particularmente util em caso de lesdo neoplasica (Masserdotti, 2006).

Alguns estudos, valorizam o intervalo de tempo entre a realizagdo da PAAF e a obtencao de
material para histopatologia, na perspectiva de assegurar que ndo ocorreram alteragdes no
periodo compreendido entre a pungcdo e a exérese cirurgica (Wang et al., 2004). No
presente estudo, este factor ndo foi controlado, uma vez que todo o material foi colhido
seguindo os tramites normais da clinica, esperando sempre pelo resultado da citologia antes
de realizar a exérese cirdrgica. E possivel, em casos pontuais, que uma determinada les&o
tenha sido puncionada para citologia e, subsequentemente, colhida para histopatologia em
condic¢des diversas.

A qualidade dos resultados emitidos apds a observacdo de esfregacos de citologia é
condicionada pela capacidade do patologista de responder a varias questdes (Hall &
MacWilliams, 1988):

1.) A preparacgao tem qualidade ou nao?

2.) Trata-se de uma lesao inflamatéria ou n&o inflamatéria?

2.1.) Se é uma lesao inflamatéria, quais sdo as células predominantes, ou se ha evidéncia
de um agente etiologico?

2.2.) Se nao for inflamatério, parece ser neoplasico ou ndo neoplasico?

2.2.1.) Se nao for neoplasico, que células estao presentes?

2.2.2.) Se for neoplasico, as células sao epiteliais, mesenquimatosas, redondas ou

indiferenciadas?
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O papel do patologista é determinante na qualidade dos resultados. Contudo, este papel é,
muitas vezes, ingrato, pois frequentemente ndo € o proprio a realizar a PAAF, sendo-lhe
pedido que emita um diagnodstico sobre uma lesdo que n&o conhece, como referido
anteriormente. Os clinicos subestimam, frequentemente, a informacédo que enviam para os
patologistas e, por vezes, nem chegam a preencher os dados que normalmente se
encontram ao seu dispor nas fichas de requisicdo de analise. Esquecem, que o patologista
nao teve acesso a lesdo, nao foi ele quem fez o esfregaco, e que a informagao
disponibilizada é extremamente Util para o diagndstico final, pois a informagao acerca da
localizagdo da lesdo e do tipo de tecido é extremamente util para a emissdo de um
diagnostico de boa qualidade.

Idealmente, quem deve efectuar a colheita de material para exame citolégico deve ser a
pessoa que vai observar a lamina ao microscépio (Meyer, 1996). Contudo, a maior parte do
material é colhido nas clinicas, que, por ndo terem nos seus quadros pessoal especializado
na interpretacao de citologias, enviam o material para um laboratério da sua confianga. Dai
que a interaccao entre o clinico e o patologista deva ser estreita, para que as informagodes
partilhadas permitam chegar a um diagnoéstico definitivo, e possibilitem a escolha do melhor
tratamento possivel, seja ele cirurgico ou meédico.

Apesar da informacao veiculada pelo médico assistente, que deve incluir as caracteristicas
da lesdao, como a dimensao, a consisténcia, a localizacéo, a presencga de dor, a temperatura
e a relagdo com os tecidos vizinhos, o patologista ndo procedeu a palpag¢do da massa, nem
a execucao da PAAF. Dai que, o patologista embora deva ser claro na emissdo do
diagnéstico, deve manter alguma prudéncia, porque este pode ser mal interpretado pelo
clinico. Esta ma interpretagdo pode leva-lo a aconselhar o proprietario a optar por medidas
mais brandas ou, pelo contrario, medidas mais drasticas, como uma amputagdo ou mesmo
a eutanasia do animal (Acefia et al., 1997).

O clinico deve conhecer as limitagdes da PAAF e, sempre que tiver duvidas quanto ao
diagnostico emitido, deve contactar o patologista. Hoje em dia, com o advento das novas
tecnologias, é simples e, por vezes util, que o clinico tire uma fotografia da lesdo e do animal
em questdo e a envie, via correio electronico ou em qualquer outro formato, para o
laboratério de anatomia patoldgica juntamente com o material colhido.

A PAAF é uma técnica muito utilizada quando se pretende avaliar a integridade dos
linfonodos regionais, no que se refere a possiveis metastizagdes. A avaliagao dos linfonodos
regionais para evidéncia de metastases pode ser realizada por palpagdo durante o exame
fisico, por agulha de biopsia ou por exérese cirurgica, para além da pungao aspirativa com
agulha fina (Langenbach, McManus, Hendrick, Shofer & Sorenmo, 2001). A presenca de
metastases nos linfonodos regionais ocorre pela dispersdo de células neoplasicas pela via
linfatica. Langenbach et al. (2001) afirmam que os carcinomas metastizam mais facilmente

para os linfonodos regionais que os sarcomas. A PAAF é uma boa técnica, pouco invasiva,
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para confirmar a metastizagédo nos linfonodos regionais (Magalhaes et al., 2001). A palpacgao
€ um método muioto falivel, porque a hipertrofia pode ser consequéncia apenas de uma
reacgao inflamatdria (linfonodo reactivo).

Langenbach e seus colaboradores, ao estudarem a aplicacdo da PAAF em relagdo a
presenca de células neoplasicas em linfonodos, obtiveram valores de sensibilidade e
especificidade bastante elevados. Assim, nos seus estudos, em 13 de 14 animais, o
diagnéstico citologico por PAAF foi positivo para a presenga de células neoplasicas, tendo
sido posteriormente confirmado por histopatologia, enquanto que, dos 27 animais cujos
resultados citolégicos foram negativos, a histopatologia confirmou a negatividade. Estes
autores, alcangaram valores de sensibilidade e de especificidade de 100% e 96%
respectivamente, para o diagnéstico citolégico dos linfonodos regionais, considerando
mesmo a PAAF um método de deteccdo de metastases, mais fiavel do que a histopatologia.
A citologia dos linfonodos em relagdo a alguns tipos de tumores pode revestir-se de alguma
dificuldade. E o caso dos mastocitomas que metastizam por via linfatica, porém é possivel
encontrar mastécitos em linfonodos sédos (Dobson & Scase, 2007). Assim, actualmente
considera-se que existem mestastases de mastocitoma num linfonodo regional, quando os
mastécitos representam pelo menos 3% da populagao celular observada (Dobson & Scase,
2007).

O diagnastico citologico dos tumores de células redondas, como os mastocitomas, linfomas,
histiocitomas e melanomas, tém uma alta fiabilidade, uma vez que estes tumores esfoliam
facilmente, o que resulta num elevado nimero de células presentes no esfregacgo. Por esta
razao, o diagnéstico citologico neste tipo de tumores é suficiente, ndo necessitando, em
muitos casos, da confirmagéao histopatoldgica (Griffiths , Lumsden & Valli, 1984).

No presente estudo, no que se refere aos casos de mastocitomas o seu diagndstico
citolégico foi relativamente simples. Observaram-se inumeros mastocitos com granulagbes
metacromaticas citoplasmaticas (Anexo 3: figura 3.1), o que permitiu a sua rapida
identificacdo por PAAF havendo poucas falhas no seu diagndstico (Ghisleni et al., 2006).
Contudo, apenas a citologia dos mastocitomas nao permite que estes sejam classificados
quanto ao seu grau, embora seja possivel retirar algumas ilacbes em relacdo a
diferenciacao do tumor (Dobson & Scase, 2007). A maior parte dos mastocitomas de grau |
e Il conseguem ser controlados com sucesso por meio de cirurgia (Dobson & Scase, 2007).

O unico caso no presente estudo com diagnéstico de melanoma maligno, foi um dos que
ndo se registou concordancia entre o diagndstico citologico e o histopatoldgico. A razéo
subjacente podera residir na dificuldade inerente a interpretacdo da citologia dos melanomas
com muitas células sem pigmento. Ha autores que afirmam que existe dificuldade no
diagnostico citologico de neoplasias melanociticas, especialmente as classificadas como

amelandticas (Magalhaes et al., 2001).
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S6 se registaram dois casos de linfoma durante o periodo de estagio. Este facto, ndo parece
corresponder a realidade da clinica veterinaria diaria, uma vez que os linfomas sédo tumores
muito frequentes em canideos (Viadel, Borras & Morales, 2005).

A literatura refere que parece ser possivel extrapolar um progndstico sobre o
comportamento clinico do linfoma em caes, baseado nos dados recolhidos nos linfomas
humanos (Carter, Valli & Lumsden, 1986). Parece existir semelhanga entre a morfologia e o
comportamento dos linfomas ndo Hodgkin em humanos e os linfomas em canideos; isto
porque os tumores de baixo grau de malignidade tendem a ter menores taxas de mitoses,
ao passo que os tumores de elevado grau, tendem a ter uma maior taxa mitética. Estes
autores acreditam que nao existe correlagdo entre a classificacdo do tipo de células
envolvidas no linfoma e a taxa de remissao ou de sobrevivéncia (Carter et al., 1986).
Williams et al. (2005) efectuaram um estudo onde provaram a utilidade da PAAF no
seguimento da remissdo de linfomas, em 33 cdes com linfoadenopatia generalizada
periférica, quando comparada com a remissdo por palpacdo. Esta técnica pode dar
informacdes valiosas ao médico veterinario relativamente ao estadio do tumor. Estes
autores referem que a principal limitagdo da puncao aspirativa de linfonodos, em casos de
linfoma, prende-se com a possibilidade de aspirar células apenas de um centro germinativo.
Dai que alguns autores recomendem o redireccionamento da agulha varias vezes, para
garantir que a amostra é o mais representativa possivel (Williams et al., 2005). Opinido
contraria é expressa por Peleteiro et al. (2006), que desaprovam o redireccionamento da
agulha dentro da lesdo, devido ao risco de danificar vasos e outras estruturas, podendo,
desta forma, contaminar a amostra. Para diminuir este risco, sugerem que se efectue a
puncao da lesao de forma repetida, em detrimento do redireccionamento da agulha.

O clinico nao dever abdicar da palpagao dos linfonodos regionais, devendo tentar conciliar a
informacéao colhida no exame fisico do paciente, com a informagéo veiculada pelo resultado
citologico.

A PAAF nao permite alcancar uma subclassificagao precisa de todos os linfomas, residindo
a sua utilidade no estabelecimento de um diagnéstico rapido (Barroca, Marques & Candeias,
2008). Em Medicina Humana, a PAAF é usada comummente como método de diagndstico
para estudar as linfadenopatias, permitindo avaliar a existéncia de metastases (Barroca et
al.,, 2008). Em centros meédicos com citohematopatologistas, a PAAF é usada em
associagao com a imunofenotipagem, o que constitui um método de elevada precisdo no
diagnostico de linfomas (Barroca et al., 2008).

Os carcinomas, neoplasias do tipo epitelial, foram o tipo de neoplasia mais representativo no
presente estudo, tendo sido os carcinomas mamarios os mais frequentes.

No geral, os carcinomas foram caracterizados citologicamente pela presenga de elevada
celularidade, basofilia do citoplasma, anisocariose e nucléolos proeminentes (Henson,

2003). Importa referir que, neste estudo, os resultados ndo continham dados sobre o grau
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de malignidade das massas neoplasicas aspiradas. Assim, apenas se indicava se se tratava
de uma lesdo neoplasica ou de origem inflamatéria.

A glandula mamaria pode acolher, no seu tecido, diferentes tipos de lesdes, algumas
neoplasicas e outras nédo neoplasicas, como exemplos desta ultima categoria, temos: a
lesdo fibroquistica, os quistos papilares, a ginecomastia, as alteragcdes associadas a
gravidez e ao pods-parto, e ainda os processos inflamatérios como as mastites (Miralles &
Buesa, 1988b).

Embora a PAAF nao seja uma ferramenta de primeira escolha quando se trata da avaliagcao
de ndédulos mamarios, continua a ser uma técnica auxiliar de diagnostico que nao deve ser
colocada de parte. A citologia aspirativa de uma neoplasia benigna ¢é de dificil interpretacao;
geralmente os esfregacos obtidos sao pobres em células, e contém elementos tipicos da
mama normal, como os adipdcitos, sangue, e algumas ceélulas de revestimento ductal,
muitas vezes dispostas em placas (Peleteiro, 1994). A citologia aspirativa de uma neoplasia
maligna na qual se tenha obtido um numero muito reduzido de células, ndo sé dificulta o
diagnéstico correcto pela fraca probabilidade de encontrar formas citolégicas anormais,
como pode assumir, a partida, a aparéncia de uma neoplasia benigna (Peleteiro, 1994;
Zuccari et al., 2001).

A PAAF esta indicada em lesbes consideradas benignas pelos exames clinico e radioldgico,
mas cuja natureza deva ser aprofundada; em lesbes de benignidade ou malignidade
duvidosas; aquando de secrecdo mamaria extra-lactacdo; quando ha suspeita de
malignidade e ha necessidade de ter uma indicacao pré-cirurgica para planificagado desta, e
em casos de carcinomas avangados, com suspeita de metastases, em que a cirurgia nao se
encontra indicada (Miralles & Buesa, 1988b; Simeonov & Stoikov, 2006).

No presente estudo optou-se pela emissdo de um diagndstico que reflectisse apenas o
caracter lesional, isto é, uma lesdo neoplasica ou inflamatdria, devido a dificuldade em se
caracterizar os tumores mamarios malignos nas cadelas, no que respeita aos critérios de
malignidade.

A avaliacdo de alteragdes prostaticas em caes pode ser conseguida por citologia através da
PAAF eco-guiada, ou por histopatologia, em que ambas se complementam (Powe, Canfield
& Martin, 2004). Para além da rapidez, facilidade de execugao e baixos custos da citologia
comparativamente a histopatologia, a primeira tem a vantagem de se obter uma amostra de
mono-camada de células, com os detalhes celulares bem visiveis, e com a possibilidade de
observar mais facilmente possiveis agentes etiologicos (Powe et al., 2004)). Estes autores
obtiveram valores de concordancia entre os dois tipos de exames na ordem dos 80 % (20
casos em 25). A citologia revelou-se mais sensivel para detectar a presenca de bactérias,
no sangue ou nos tecidos, uma vez que a histopatologia ndo permite a visualizagdo de
agentes infecciosos (Barton, 2005). A reduzida casuistica no presente estudo, contando com

apenas um caso de lesao prostatica, ndo permite inferir sobre a fiabilidade da citologia,
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existindo, apesar de tudo, concordancia entre o diagnéstico citolégico e histopatoldgico.
Existem algumas dificuldades no diagndstico da PAAF prostatica, devido a pouca
celularidade associada a lesdes fibrosas da prostata e ao facto de uma inflamagao poder
mascarar uma hiperplasia prostatica benigna (Powe et al., 2004). Por estas razbes ha a
necessidade de efectuar mais estudos que comparem a utilidade da PAAF eco-guiada com
outras técnicas, como a massagem prostatica.

O figado é um 6rgao com caracteristicas proprias, nomeadamente a nivel de irrigagéo e de
friabilidade. Por isso é preciso ter algum cuidado na realizacdo de PAAF hepatica. Por ser
muito vascularizado, as citologias hepaticas encontram-se contaminadas com sangue,
sendo este aspecto particularmente relevante nas técnicas que usam pressao negativa para
recolher as amostras (Weiss, Blauvelt & Aird, 2001). Quando os sinais clinicos, o exame
fisico do paciente e os resultados laboratoriais (bioquimicas sanguineas e hemograma),
sugerem lesao hepatica, a citologia encontra-se indicada para confirmacgao, por constituir um
exame pouco invasivo (Roth, 2001), com baixo risco para o paciente, dispensando a
sedagdo ou a anestesia (Wang et al., 2004). Este 6rgdo pode ser puncionado com
seguranga quando ha suspeita de lesdes difusas ou hepatomegalia (Valli, 1988). A puncgéo
hepatica esta contra-indicada quando ha trombocitopénia, em casos de coagulopatia (Valli,
1988) e de hemangiossarcoma (Magalhaes et al., 2001), pelo risco de hemorragia.

De entre os tumores dos tecidos moles, os lipomas s&o dos mais frequentes (Ghisleni et al.,
2006). Contudo, no presente estudo, registamos apenas dois casos de lipomas (Anexo 3:
figura 3.5 e 3.6). Isto pode ser explicado pelo facto de normalmente, os lipomas apenas
serem extraidos se interferirem com a fungdo ou a mobilidade ou tiverem um crescimento
muito rapido (Ghisleni et al., 2006).

Ghisleni et al. (2006) compararam a PAAF com a utilizagdo da técnica de puncéo por
capilaridade, isto &, sem recurso a aspiragdo celular. Nao foi observada superioridade de
nenhuma técnica, em relagado a outra. Este parece ser um campo de interesse para futuros
estudos, existindo autores que relatam o interesse da pungéo por capilaridade relativamente
a PAAF, embora poucos sejam aqueles que comparam estas duas técnicas em animais
domésticos.

O hemangiopericitoma é um tumor de origem mesenquimatosa, que causa lesées cutaneas;
surge geralmente entre os 8 e os 14 anos, sendo as fémeas mais afectadas. As ragas
consideradas de maior risco sao a Pastor Alemao, a Boxer, a Springer Spaniel, a Cocker
Spaniel e os cdes de raga indeterminada (Caniatti, Ghisleni, Ceruti, Roccabianca &
Scanziani, 2001). Este tipo de tumor desenvolve-se lentamente, normalmente como uma
massa lobulada subcutanea, ocorrendo de forma tipica nas extremidades, podendo aderir
aos tecidos mais profundos (Caniatti et al., 2001; Raskin, 2003b). Apds remogéo cirurgica, a
recidiva no local é variavel, mas a metastizacdo a disténcia é rara (Caniatti et al., 2001).

Julga-se que o0 hemangiopericitoma se origina nos pericitos que circundam os vasos
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sanguineos, embora a sua histogénese seja ainda incerta (Raskin, 2003b). Citologicamente,
o hemangiopericitoma encontra-se inserido no grupo dos tumores de células fusiformes
(Caniatti et al., 2001). Esta neoplasia tem uma caracteristica particular que a distingue dos
demais tumores de células mesenquimatosas fusiformes, pois esfolia bem, e as amostras
tém uma celularidade apreciavel (Caniatti et al., 2001), formando, por vezes, aglomerados
celulares (Stirtzinger, 1988). Histologicamente observam-se grupos de células fusiformes,
organizados em feixes concéntricos em torno de estruturas vasculares capilariformes
(Caniatti et al., 2001; Raskin, 2003b); as técnicas de imunohistoquimica ndo ajudam a
distinguir este tipo de tumor de outros tumores de células fusiformes, por falta de
marcadores especificos (Caniatti et al., 2001). No presente estudo, o hemangiopericitoma
encontrado, foi apresentado por um canideo de raga indeterminada, fémea, com 14 anos,
com um nédulo em situacao peri-digital do 1° dedo do membro anterior direito. O diagndstico
citolégico foi inconclusivo devido a amostra ndo ter qualidade suficiente para a emissao de
um resultado fidedigno. Esta referido na bibliografia que se trata de uma lesao facilmente
aspiravel, produzindo amostras de qualidade, o que permite a emissao de relatérios com
elevado valor diagnéstico (Viadel et al., 2005). E possivel que a falta do punho de aspiragéo
citolégica, que permite a obtengdo de amostras celulares de melhor qualidade, possa ter tido
influéncia no resultado. A citologia obtida por raspagem no hemangiopericitoma tem bons
resultados, embora se perca a arquitectura celular da lesdo (Caniatti et al., 2001).
Contrariamente a maior parte dos tumores de células fusiformes que n&o podem ser
classificados através de citologia, 0 hemangiopericitoma apresenta algumas caracteristicas
que permitem a emissdo de um diagnéstico (Caniatti et al., 2001).

Ainda dentro das lesbes cutineas, o presente estudo incluiu 2 casos, que no exame
histopatolégico foram identificados como hemagiomas cavernosos, e que nao foi possivel
emitir um diagnéstico baseado na analise citolégica a partir do material enviado. Este
aspecto deveu-se ao facto de apenas serem observadas células sanguineas e alguns
cornedcitos. Esta situacdo nao é rara, visto serem tumores dificeis de diagnosticar, por as
amostras se encontrarem muito contaminadas de sangue, e com poucas células endoteliais,
ja por si dificeis de diferenciar entre células neoplasicas e células normais (Viadel et al.,
2005). O diagndstico diferencial compreende hematoma e contaminagao sanguinea (Viadel
et al., 2005).

Neste estudo obteve-se um diagnostico inconclusivo de hemagiossarcoma (Anexo 3: figura
3.24) no exame citolégico. Existe uma forte propensédo dos tumores com origem nos vasos
sanguineos para um diagndstico dificil, nos esfregacos obtidos (Viadel et al., 2005).
Segundo Mills e Griffiths (1984), a exactiddo na emissdo de um diagndstico baseado na
PAAF depende do tipo de neoplasia e da sua localizacido, podendo variar entre 63% e os

97%. Em Medicina Humana, o uso da PAAF na deteccado de neoplasias apresentava ja na
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década de 80 valores de 93,4%, o que se justificava pela maior experiéncia pratica em
Medicina Humana relativamente a Medicina Veterinaria (Mills & Griffiths, 1984).

Nao obstante o aumento gradual da fiabilidade desta técnica ao longo dos anos, importa
ressalvar que a PAAF continua a ter as suas limitagdes, e que esta muito dependente do
tipo de lesdo e da sua localizacdo. Mesmo os técnicos mais qualificados podem ter duvidas
e até mesmo emitir um diagndstico errado, quando sao solicitados a analisar um esfregacgo
que nao se encontra nas melhores condicdes, ou quando as caracteristicas orientam o
diagnéstico de forma errada.

A PAAF é uma técnica com uma elevada aplicabilidade em animais de companhia. Ménard
et al. (1986) realizaram um estudo envolvendo 102 animais (83 caes e 19 gatos), e referem
que foi possivel determinar a malignidade de neoplasias por citologia em 71% e 60% dos
casos em caes e gatos, respectivamente, e que conseguiram determinar a origem celular
presente nos esfregacos em 72% e 87% dos casos, em caes e gatos, respectivamente.
Ménard et al. (1986) registaram algumas dificuldades no diagndstico de inflamagdes
cronicas, uma vez que as células encontradas, fibroblastos e células epiteliais, partilhavam
muitos dos critérios de malignidade das células neoplasicas. Destaca-se, ainda, a
dificuldade referida por alguns autores em definir o tipo celular neoplasico nas areas de
inflamacao, sabendo que uma massa tumoral pode conter locas de reac¢ao inflamatoéria e
focos de lesdo neoplasica concomitantemente (Magalhdes et al., 2001). Assim, estes
autores, advertem para o perigo da sobrevalorizagdo de um aspirado inflamatério, correndo-
se o risco deste estar associado a um diagndstico falso positivo de malignidade. A PAAF é,
ainda, de limitado valor diagnéstico em tumores mistos, cirrosos ou naqueles que possuem
diferenciacao celular variavel.

A histopatologia é o gold standard em detalhar a arquitectura de um processo neoplasico ou
nao neoplasico, estabelecer as suas relagdes com tecidos circundantes, bem como na
caracterizacao da diferenciacao dos tipos celulares (Magalhaes et al., 2001).

O diagnostico histopatolégico €, sem duvida, fundamental para a correcta apreciagao de
uma lesao mamaria, quer seja efectuado sobre a massa retirada cirurgicamente, quer sobre
um fragmento colhido por biopsia cirtrgica (Peleteiro, 1994). Em Medicina Veterinaria, o
diagnostico histopatoldgico €, geralmente, realizado sobre a totalidade do tumor, visto que o
tratamento cirurgico continua a ser praticamente o unico recomendado (Peleteiro, 1994). Na
maioria dos animais ndo se justifica a realizagao de biopsia, excepto para casos particulares
em que a cirurgia ndo esta recomendada, como acontece nas recidivas de neoplasias em
animais de idade avancada (Peleteiro, 1994). Nesta situagao, a biopsia faz-se com o intuito
de esclarecer se se trata de uma lesdo neoplasica e, ainda, para avaliar o grau de
malignidade, de forma a permitir emitir um progndstico (Peleteiro, 1994). A mastectomia total

encontra-se recomendada como sendo o método de escolha para prevenir recidivas, uma

46



Citologia Vs. Histopatologia em tumores de canideos

vez que a recorréncia das lesbes € uma das causas de morte mais frequentes em cadelas
com tumores mamarios (Misdorp et al., 1999; Stratmann et al., 2008).

A multiplicidade lesional, tdo caracteristica dos tumores mamarios da cadela, cria
dificuldades especificas que importa considerar, de forma a evitar diagndsticos incorrectos.
De facto, ao colher-se um fragmento para biopsia, ndo ha garantias de que a zona
seleccionada seja a que apresenta malignidade mais elevada, podendo emitir-se um
prognéstico mais favoravel que o real (Peleteiro, 1994). Por outro lado, mesmo quando se
pretende enviar material para exame histopatoldgico, a partir de uma ou varias neoplasias
mamarias retiradas na integra, ha sempre a possibilidade de ndo se seleccionar as zonas
mais representativas da lesdo em curso (Peleteiro, 1994). Desta forma, € fundamental retirar
amostras de varios pontos da lesdo, procurando igualmente abranger zonas de transigéo
entre o processo lesional e os tecidos aparentemente saos; esta larga abrangéncia pretende
nao so6 permitir ao anatomopatologista a apreciagado do grau de invasao local e da reaccgéo
inflamatéria envolvente, mas também possibilitar a avaliagdo da existéncia de lesdes de
displasia mamaria, que com frequéncia acompanham os tumores (Peleteiro, 1994). Estes
cuidados na recolha dos fragmentos séo particularmente importantes, dado que os tumores
da mama da cadela atingem, por vezes, dimensdes muito consideraveis, dificultando o seu
envio integral para o laboratério. A dimensao dos tumores também pode criar problemas na
escolha das areas a biopsiar. Nos casos de lesGes volumosas ou multiplas, devem ser
colhidas diversas amostras (Peleteiro, 1994).

Esta referido que a maior parte dos tumores mamarios em cadelas s&o benignos ou mistos,
e que se caracterizam por uma complexa mistura de células epiteliais e mioepiteliais,
surgindo, ocasionalmente, metaplasia éssea, condrdide ou escamosa (Cassali et al., 2007).
Contudo, no presente estudo, os carcinomas representaram 84,6% dos ndédulos mamarios,
enquanto que os tumores benignos, representaram apenas 9,7%. Este dado pode ser
sustentado devido ao facto de nenhuma das 11 cadelas acompanhadas, ter feito ovario-
histerectomia em tempo util, isto €, entre o periodo que antecede o primeiro cio e o terceiro
cio (Meyer, 1996). Na maioria dos paises anglo-saxdnicos, grande parte das cadelas é
esterilizada em idades jovens, preferencialmente antes do primeiro cio, o que reduz muito o
risco de ocorréncia de tumor mamario (Chun & Garrett, 2005). Assegurando que a totalidade
de um tumor mamario € removida, o progndstico pés-cirurgico ndo depende da cirurgia
propriamente dita, mas sim da natureza da lesao (Morris & Dobson, 2001).

A concordéncia entre o exame citolégico e o exame histopatologico em Medicina
Veterinaria, é diferente da referida em Medicina Humana, quer para as lesbes neoplasicas
em geral, quer para o caso particular dos tumores mamarios (Simeonov & Stoikov, 2006), o
que se deve provavelmente ao facto de a colheita por PAAF ser sempre realizada pelo
citologista, o que melhora francamente a qualidade do material obtido e, logo, a qualidade

do diagndstico emitido. Os resultados obtidos neste estudo, no que se refere a concordancia
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entre o resultado obtido no exame citolégico e no exame histopatologico, foram de 80,7%.
Todavia, se se fizer a distingdo entre nédulos com sede na glandula mamaria e massas com
localizag&o extra-mamaria, a concordancia é de 92,3% e de 71%, respectivamente.

Valores de concordancia de 25% (Allen et al., 1986), 42% (Griffiths et al., 1984 ; Ménard et
al., 1986) e 65% (Zuccari et al., 2001) tém sido publicados no que respeita a glandula
mamaria. Estes fracos resultados tém sido justificados pela dificuldade de aspiracdo de
células exactamente do mesmo local em que foi realizada a biopsia, atendendo a
heterogeneidade dos tumores (Griffiths et al., 1984). Cassali et al. (2007) afirmam que a
PAAF tem uma boa precisdo no diagnostico quando aplicada aos tumores mamarios, tendo
obtido valores de correlagdo entre o exame citoldgico e o exame histopatolégico na ordem
dos 67,5%. Porém, quando excluiam as amostras que nao permitiam a emissao de um
diagndstico, por falta de qualidade, o valor de concordéncia subiu para 92,9%. Os valores
por noés obtidos, sdo semelhantes aos referidos em Medicina Humana, onde a concordancia
da PAAF com a histopatologia em tumores mamarios situa-se entre os 64,8% e os 74,1%
(Cassali et al., 2007).

Magalhdes et al. (2001) estudaram 150 canideos com neoplasias, dos quais, 20 tinham
tumores mamarios (13,3%). Obtiveram valores de concordancia entre a PAAF e a
histopatologia na ordem dos 85,3%.

Para alguns autores, a PAAF demonstrou ser um procedimento pouco sensivel, pois a
sensibilidade exigida para que um teste seja conclusivo devera situar-se acima de 90%
(Zuccari et al., 2001). Contudo, deve ter-se em linha de conta que a PAAF n&o deve ser
utilizada isoladamente, mas como método auxiliar e complementar, de utilizacao simples e
rapida, proporcionando ao clinico adoptar uma conduta rapida e objectiva em relagdo ao
tratamento e progndstico do seu paciente (Zuccari et al., 2001). Por outro lado, a
especificidade obtida (83%) é proxima da considerada adequada (Zuccari et al., 2001).
Griffiths et al. (1984) estudaram 147 tumores cutidneos em caes, e obtiveram uma taxa de
74% de concordancia entre a PAAF e a histopatologia. Estes mesmos autores afirmam que,
mesmo Nos casos em que a citologia nao foi concordante, se a descrigcao tiver suficiente
detalhe, pode orientar a excisdo cirurgica. Magalhdes et al. (2001) referem uma
concordancia da PAAF e da citologia esfoliativa na ordem dos 82%, dos casos observados
em canideos e felideos com tumores cutaneos.

Ghisleni et al. (2006) estudaram 243 tumores cuténeos e subcutdneos em cées e gatos,
obtendo uma concordancia de diagnostico de 90%. Referem que a PAAF teve bastante
utilidade no diagnostico de nodulos cutédneos ndo neoplasicos, inflamatérios e néo
inflamatérios. Ressalvam que, nas massas cutineas e superficiais, as neoplasias podem ter
um componente inflamatdrio. Estes investigadores obtiveram 21 casos falsos-negativos, em

esfregacos onde apenas se observavam células de reaccao inflamatéria. Afirmam, desta
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forma, que ndo se deve excluir um diagnéstico de neoplasia quando apenas se observam
células de reaccgao inflamatéria, que podem mascarar a presenca de células neoplasicas.
Neste trabalho, um dos casos em que nao houve concordancia deveu-se, sobretudo, a uma
falha na comunicagcdo de informagao inerente ao paciente, entre o médico veterinario
assistente e o patologista. A informacgéao veiculada pelo clinico mencionava a pungédo de uma
massa subcutanea de grandes dimensdes na zona escapulo-umeral, mas o que na verdade
se puncionou, foi o linfonodo pré-escapular. Dai que se tenha emitido um diagndstico errado
de linfoma cutidneo, visto que a populagdo celular observada era constituida
maioritariamente por linfécitos.

Eich et al. (2000) obtiveram 91% de concordancia do diagnéstico em 32 dos casos de
neoplasias da pele e tecido subcutaneo, no entanto n&o incluiram lesdes n&o neoplasicas.
Em relagdo ao parénquima hepatico, Roth (2001) obteve uma concordancia de 80% entre a
citologia e a histopatologia, embora o método de obtencdo do material ndo seja
mencionado. Contudo, outros autores obtiveram valores de concordancia diferentes, em que
dos 56 cées em estudo, apenas 17 (30,3%) obtiveram um diagnéstico concordante (Wang et
al., 2004). No diagnostico de neoplasias, este autor obteve concordéncia em 12 dos 14
casos que apresentavam neoplasias hepaticas, o que sugere que o exame citolégico do
figado € um bom teste de diagndstico. Contudo, as lesbes cavitarias do figado, como os
hemangiossarcomas ou as lesbes quisticas do tracto biliar, podem nao fornecer
diagnésticos conclusivos visto serem lesdes que libertam poucas células. Este autor sugere,
ainda, que o resultado da citologia deve ser acompanhado por um leucograma de sangue
periférico, pois 0 aumento relativo dos leucécitos pode reflectir contaminagcdo sanguinea
num paciente com leucocitose, em vez de infiltracdo leucocitaria do figado. As lesGes
hepaticas difusas, sdo mais facilmente diagnosticadas na citologia do que as lesbes com
distribuicao focal (Roth, 2001). Contudo, a PAAF hepatica tem limitagdes uma vez que nao
permite diagnosticar a lesao primaria do figado, assim como nao fornece informagdes sobre
a arquitectura deste 6rgao (Wang et al., 2004).

Weiss et al. (2001), ao efectuarem a avaliacdo de aspirados celulares inflamatdrios
hepaticos, concluiram que a citologia apresenta uma sensibilidade de 93%, e uma
especificidade de 95% no diagndstico de lesbes inflamatérias hepaticas. Estes autores
afirmam que a citologia aspirativa do figado é fiavel para a deteccdo de hepatite cronica
activa e de hepatite supurativa, 0 mesmo ndo acontecendo para a detecgdo de hepatite
linfocitica.

No presente estudo, houve apenas um caso de lesdo hepatica em que se procedeu a PAAF
e recolha de material para histopatologia por exérese cirurgica. Embora se tratasse de uma
lesao focal no bordo de um dos lobos hepaticos, ndo se tratava de uma lesdo neoplasica,
mas sim de uma involugdo nodular adiposa. Observou-se concordancia entre a analise

citolégica e histopatolégica. Devido a amostra ser muito reduzida neste estudo, ndo é
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possivel retirar conclusdes, embora corrobore a aplicabilidade e o interesse da citologia
quando acompanhada da histopatologia.

A PAAF das neoplasias mesenquimatosas apresenta um baixo valor diagnéstico (Eich et al.,
2000), devido aos esfregacos obtidos serem geralmente pobres em material. Eich et al.
(2000), efectuaram a PAAF intra-cirurgicamente, obtiveram resultados na ordem dos 83% de
concordancia; no que respeita ao diagndstico de neoplasia, a exactidao no diagndstico foi de
87%, com 89% de sensibilidade e 100% de especificidade.

A ocorréncia de resultados falso-negativos tem, como principal causa, o erro técnico na
execucgao da puncao (Reis et al., 1998). A experiéncia do médico que realiza a PAAF torna
menos provavel a ocorréncia de erro técnico na pungéo e, consequentemente, de resultados
falsos-negativos. Os resultados falso-positivos, no entanto, estdao relacionados
fundamentalmente com erros de analise do material, pelo anatomopatologista. A
especificidade depende, especialmente, da ocorréncia de resultados falso-positivos, os
quais nao sao resultantes de erro técnico na obtencao do material para citologia, mas sim da
interpretacdo pelo anatomopatologista (Reis et al., 1998).

A clinica médico-veterinaria, seja ela de animais de companhia ou de animais de producéo,
tem como objectivo primordial prestar servicos de saude aos seus pacientes e garantir o
bem-estar animal. Cabe, entdo, ao médico veterinario ser o garante de um servigo
competente, empregando todos os meios que tem ao seu dispor, de forma a permitir chegar
ao diagnéstico definitivo.

Ao longo das duas ultimas décadas, a PAAF tem provado ser um bom meio de colheita de
material para exame citologico. Nao obstante, parece ser evidente a necessidade de se
alargar o leque de estudos futuros, experimentando novas técnicas, como seja a pungao
sem aspiragdo ou a utilizacdo da pungdo eco-guiada num maior numero de casos,

salientando-se a necessidade da estreita colaboragao entre os clinicos e os citopatologistas.
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7. CONCLUSAO

O principal objectivo deste Estagio Curricular prendia-se com a consolidagdo dos
conhecimentos adquiridos ao longo do curso de Medicina Veterinaria, bem como com o
estabelecimento de uma ligacdo entre a teoria e a sua aplicagdo pratica na clinica de
animais de companhia, uma das areas especificas das Ciéncias Veterinarias. Do estagiario
esperava-se que, ao longo do estagio curricular, atingisse patamares de conhecimento
sucessivamente superiores, assim como capacidades de compreensido e realizagdo de
tarefas de complexidade crescente. Como pano de fundo, estiveram sempre presentes as
responsabilidades éticas e sociais, que sdo competéncia do Médico Veterinario.

O meu gosto particular pelas areas da clinica dos animais de companhia e da anatomia
patolégica, permitiu-me optar por um tema de dissertacdo que me possibilitasse o
acompanhamento do animal, desde a clinica veterinaria, até ao laboratério de anatomia
patolégica. Na AZEVET desenvolvi o meu estagio curricular, onde me foi dada a possibili-
dade de seguir os casos clinicos apresentados ao longo deste trabalho. No Laboratério de
Anatomia Patolégica da FMV segui todos os casos estudados.

O exame citolégico ndo é uma ferramenta recente, embora no campo das Ciéncias Veterina-
rias os estudos sobre a sua aplicabilidade sejam ainda limitados. Ao longo das ultimas duas
décadas assistiu-se a um aumento na sua aplicagdo e da constatagao da sua fiabilidade.

O exame citolégico baseia-se em técnicas de colheita de material simples, rapidas, pouco
onerosas e com riscos reduzidos para o paciente e para o operador. Como em relacéo a
qualquer meio de diagndstico, a correcta colheita de material, assim como a informacéo dis-
ponibilizada pelo clinico, sdo fundamentais para aumentar a fidedignidade do resultado do
exame citologico. O seu grau de fiabilidade é elevado, tendo-se verificado, no presente
estudo, uma concordancia entre a citologia e a histopatologia nos tumores mamarios, na
ordem dos 92,3%, um valor acima do encontrado na literatura. Os restantes tumores, de
variadissimos tipos, obtiveram uma concordancia de 71%. Quando se aprecia estes dados
no seu conjunto, constata-se que a fiabilidade geral da citologia, no presente estudo, situou-
se nos 80,7%. Pelo exposto, realgamos o interesse da citologia como exame complementar
de diagndstico de primeira escolha. Contudo, deve ressalvar-se que o exame citolégico nao
substitui, por si s6, 0 exame histopatolégico, embora providencie resultados mais rapidos. A
histopatologia continua a ser a técnica padrao para o diagnéstico definitivo de massas de
etiologia desconhecida. Estas sao técnicas que nao se excluem, mas antes complementam-
se, sendo a citologia um meio de diagnéstico extremamente util, quer se trate de uma massa
com possivel interesse cirurgico, ou, em ultimo caso, como meio de diagndstico de uma
lesdo que precede a eutanasia de um paciente terminal.

Esta dissertagdo pretende contribuir para a divulgacdo do exame citolégico, resultando do

tratamento dos dados obtidos, e da investigacdo de informacao pertinente. Pretendo que
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este seja um contributo valioso por si s6, e, que, de alguma forma, constitua um ponto de

partida para novos estudos e futuros trabalhos de investigacéo na area.
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ANEXO 1: Tabelas de Resultados

Tabela 1.1 - Quadro resumo relativo as lesdes extra-mamarias.

Nimero Nome Raca Idade Sexo Leséo Citologia Histopatologia Concordancia Dimensdes
1 "Brisa" Co-de-Agua 9 anos Fémea Noédulo grande axila Neoplasia mesenqullmatosa maligna, provavelmente Hemangiossarcoma + 1cm
esquerda fibrossarcoma
2 "Brisa" Cao-de-Agua 9 anos Fémea Nodulc;;);?;zr;o axila Quisto folicular Quisto cutaneo de origem infundibular + 1cm
3 "Brisa" Cao-de-Agua 9 anos Fémea Nc‘edslalﬁe‘f_ggha Inconclusivo Hemangiossarcoma bem diferenciado - 0,5cm
. . o . Carcinoma de glandulas apdcrinas de tipo
P N . A Neoplasia carcinomatosa muito indiferenciada com . N R
4 Missy' Labrador 6 anos Fémea Noédulo cutaneo origem provavel nas glandulas sebaceas ductal, que tera me;e;zgiz;g: para os linfonodos + 2cm
5 "Akira" Rottweiler 6 anos Fémea meaden_opatla Linfoma mallgnq d(_a tipo cen@robllas_tlco dg 'e_levado grau Linfoma maligno _dlfl_Jso de alto grau de + 5cm
generalizada de malignidade. Baixo indice mitético malignidade
6 "Nina" Husky Siberiano 8 anos Fémea Noédulo cutaneo Lipoma Lipoma + 2cm
7 "Nina" Husky Siberiano 8 anos Fémea Nédulo cutéaneo A lesdo devera corresponder a um lipoma Processo mflamatg::nﬂ:g;;eonto, com tecido de - 3cm
Massa vulvar E possivel que esteja em curso uma leséo benigna de
8 "Dolly" Caniche 12 anos Fémea ediculada tecido mesenquimatoso ou de origem epitelial com um Pdlipo + 5cm
P eixo conjuntivo
9 "Oscar" Indeterminada 9 anos Macho Massa na regido Linfoma cutaneo de alto grau Lesdes hz_ep_atlcas as_sumen_'nhespemal grawdade - 8cm
escapulo-umeral condicionando insufuciéncia funcional
10 "Marqués" X Perdigueiro 6 anos Macho Nodulo Axilar Linfoma Linfoma + 2cm
11 "Marqués" X Perdigueiro 6 anos Macho Nodulo Lombar Linfoma Linfoma + 8cm
12 "Marqués" X Perdigueiro 6 anos Macho Nédulo Forro Linfoma Linfoma + 4 cm
13 "Marqués" X Perdigueiro 6 anos Macho Nodulo peri-digital Calcinose Calcinose circunscrita + 3,5cm
14 "Marqués" X Perdigueiro 6 anos Macho Massa lombo-sagrada Linfoma Linfoma + 10 cm
15 "Garrucha" Labrador 7 anos Fémea Noédulo costal Mastocitoma Mastocitoma de grau | + 3cm
16 "Kiko" Schnauzer 9 anos Macho Massa na almofadinha Les&o inflamatéria granulomatosa de evolugéo Melanoma maligno, eventualmente de origem _ 2em
plantar arrastada subungueal
17 "Barnabé" Indeterminada 9 anos Macho Bexiga Carcinoma de células de transicdo Carcinoma do epitélio de transigao vesical + 2,5cm
18 "Barnabé" Indeterminada 9 anos Macho Figado Colestase e degenerescéncia vacuolar discreta Involugéo nodular adiposa hepatica + 3cm
Massa Dedo | do
19 "Toto" Indeterminada 14 anos Fémea membro posterior Diagnéstico inconclusivo Hemangiopericitoma - 3,5cm
direito
20 "Fredy" Indeterminada 12 anos Macho Obstrugao Intestinal Processo |nflamgtorlo, de caracter purulento ou Carcinoma indiferenciado do intestino delgado - 2cm
piogranulomatoso
X Pastor Les&o neoplasica com origem no epitélio de
21 "Dick" Alemao 9 anos Macho Nodulo facial revestimento ou anexos da pele, sendo esta hipétese a Carcinoma das glandulas sebaceas + 10 cm
mais provavel.
2 "Dick" X Pas}or 9 anos Macho Nédulo na regido Né&o é possivel emltlrlum dlagnostlco a partir do Hemangioma cavernoso _ 2¢em
Aleméao costal esquerda material enviado
23 "Dick" X Pas}or 9 anos Macho Noédulo na regido N&o é possivel emmr_um dlggnostlco a partir do Hemangioma cavernoso _ 3cm
Aleméo costal esquerda material enviado
24 "Dick" ﬁgfns;zr 9 anos Macho Nédulo abdominal Lipoma Lipoma + 2,5¢cm
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Tabela 1.1 (Continuacé&o) - Quadro resumo relativo as lesdes extra-mamarias.

25 "Diva-Zara" Dobermann 5 anos Fémea Massa vulvar Mastocitoma, ndo sendo possivel indicar o grau Mastocitoma grau Il 4 cm
26 "Pastor” Indeterminada 14 anos Macho Prostata Posswel lesdo neoplasica dg prostata, embroa_ asua _Carcmqma prostatico modera_da_men_te 8 cm
origem possa estar relacionada com a bexiga diferenciado (moderadamente infiltrativo)
i Massa no membro
27 "Oscar" Boxer 7 anos Macho posterior direito Mastocitoma, moderadamente diferenciado, de grau Il Mastocitoma cutaneo de grau Il 5cm x 3cm
(anexa ao 4° dedo)
i Massa no membro
28 "Oscar" Boxer 7 anos Macho posterior esquerdo Quisto Folicular Quisto epidérmico 2cm
(anexa ao 5° dedo)
. . . Lesao sarcomatosa de origem indeterminada, podendo . K
29 "Oscar" Boxer 7 anos Macho Nédulos dlsserT_llnados corresponder a metastase ou tumor primitivo do Metastases .d? hemanglpss’artl:oma (tumor entre 0,5cm
pelo pulméao bulméo primitivo no miocardio) e 4cm
30 "Lord" Pastor Aleméo 7 anos Macho Massa limen rectal Lesdo cgrcmomatosa Cuja origem parece gstar Pdlipo rectal 1,2cm
relacionada com as glandulas peri-anais
31 "Emo" Boxer 9 anos Macho Massa intra-abdominal Devera estar em curso neoplasia sarcomatosa Sarcoma histiécitario 4 cm
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Tabela 2. 2 - Quadro resumo relativo as lesbes mamarias.

Nimero Nome Raca Idade Sexo Leséo Citologia Histopatologia Concordancia Dimensodes
1 Ritoca Indeterminada 7 anos Fémea Nédulo mamario E4 Neoplasia mamaria Adenoma mamario §|er|7i1re]liet:asdtgbulo—pap|l|fero bem + 2cm
2 Betsy Caniche 10 anos Fémea Nédulo mamario D2 Neoplasia mamaria Carcinoma mamario corlnpllexo tipo sélido, grau Il + 3cm

de malignidade
3 Betsy Caniche 10 anos Fémea Nédulo mamario D3 Neoplasia mamaria Carcmorr_lg mamario complego t!po tabulo- + 2cm
papilifero grau Il de malignidade
4 Betsy Caniche 10 anos Fémea Nédulo mamario D5 Neoplasia mamaria Calrcwlwma mamario comple)fp tubular, grau : + 2cm
malignidade com zona condroide (tumor misto)
. N . - Carcinoma mamario complexo de -
5 Cocas Indeterminada 7 anos Fémea Nodulo mamario E4 baixa malignidade Adenoma mamario complexo tubular + 3cm
6 Lady Boxer 6 anos Fémea Nédulo mamario D3 Neoplasia mamaria Carcinoma mamario complexo tubular de grau | + 1cm
. Husky N . - Neoplasia mamaria com extensas . PR
7 Nina Siberiano 8 anos Fémea Nodulo mamario E3 Zonas de necrose Carcinoma mamario simples tubular grau || + 7cm
8 Nina lHuslky 8 anos Fémea Nédulo mamério E4 Neop[asm mamaria associado a Carcinoma mamario complexo de tipo sélido de + 8cm
Siberiano inflamagao purulenta grau ll
9 Laika Boxer 9 anos Fémea Nédulo Mamario D4 Carcinoma da mama aS§QC|ado a Carcinoma mamario complexo tubulo-papilifero + 1cm
processo inflamatério de grau ll
10 Diana Cocker 12 anos Fémea Nédulo mamario D3 Neoplasia mamaria Carcinoma mamario simples tubular de grau | + 3cm
1 Diana Cocker 12 anos Fémea Nédulo mamario D4 Neoplasia mamaria Carcinoma mamario complexo tubular de grau | + 2cm
12 Diana Cocker 12 anos Fémea No6dulo mamario E3 Neoplasia mamaria Carcinoma mamario simples tubular de grau | + 3cm
13 Diana Cocker 12 anos Fémea Noédulo mamario E4 Neoplasia mamaria Carcinoma mamario simples tubular de grau | + 2cm
14 Diana Cocker 12 anos Fémea Nédulo mamario E5 Neoplasia mamaria Adenoma mamario complexo tubular + 5cm
Neoplasia mamaria
15 Nina Indeterminada 15 anos Fémea Nédulo mamario E1 (provavelmente de malignidade Carcinoma mamario simples tubular de grau Il + 2cm
acentuada)
16 Nina Indeterminada 15 anos Fémea Nédulo mamario E2 Neoplasia mamaria Carcinoma mamarlg:c;rg;lelxo tubulo-papilifero + 1cm
17 Nina Indeterminada 15 anos Fémea Noédulo mamario E3 Neoplasia mamaria Carcinoma mamario simples tubular de grau | + 1cm
18 Nina Indeterminada 15 anos Fémea Nédulo mamario E4 Neoplasia mamaria Carcinoma mamério sgl:r;zklas tubulo-papilifero de + 10cm
19 Nina Indeterminada 15 anos Fémea Noédulo mamario (ulcerado) D4 Neoplasia mamaria Carcinoma mamario complexo tubular de grau Il + 3cm
Neoplasia mamaria . P -
20 Nina Indeterminada ~ 15anos  Fémea Nédulo mamério D5 (provavelmente de malignidade Carcinoma mamério f;T’I)I'eS tubular solido de + 8cm
acentuada) 9
21 Laika Indeterminada 9 anos Fémea Nodulo mamario E3 . Naq M possnvel’emmr um Quisto mamario - 7,5¢cm
diagndstico (possivel seroma)
22 Nina Indeterminada 15 anos Fémea Nédulo Mamario D4 Neoplasia mamaria Carcinoma mamério ;(;glplllexo de tipo tubular de + 4cm
23 Tikinha Caniche 14 anos Fémea 1 — Massa na regido axilar direita Neoplasia mamaria Carcinoma oompleé(:nﬁ:grpnaerga, com metaplasia + 3cm
24 Tikinha Caniche 14 anos Fémea 2 — Massa na regido axilar direita Néo é p.OSS'V.EI .emmr um Carcinoma complexo (.ja mama, com metaplasia - 2cm
diagndstico cartilaginea
Neoplasia mamaria, ndo sendo
25 Tikinha Caniche 14 anos Fémea Nédulo mamario D4 possivel indicar o grau de Carcinoma complexo da mama + 1,5¢cm
malignidade
Neoplasia mamaria, ndo sendo
26 Tikinha Caniche 14 anos Fémea Nédulo mamario E5 possivel indicar o grau de Carcinoma papilifero simples + 2cm

malignidade
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ANEXO 2: Técnica de Puncéo Aspirativa com Agulha Fina

Figura 2.1 — Material necessario Figura 2.2 — Tricotomia (a).
para execugao da PAAF. (Original) (Original)

Figura 2.3 — Tricotomia (b). Figura 2.4 — Medigao da lesédo
(Original) com um cutimetro. (Original)

Figura 2.5 — Desinfec¢do com Figura 2.6 — Lavagem com
alcool. (Original) solugéo iodada. (Original)

Figura 2.7 — Desinfecgdo com Figyra 2.8 — Pungao de massa
solugdo iodada cutéanea. cutanea (a). (Original)
(Original)
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Figura 2.9 — Puncdo de massa
cutanea (b). (Original)

Figura 2.11 — Puncao de massa
cutanea (d). (Original)

Figura 2.13 — Deposigao do
material colhido numa Iamina (a).
(Original)

Figura 2.15 — Execugéo de um
esfregacgo segurando as laminas
pelos dois topos em simultaneo (a).
(Original)
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Figura 2.10 — Puncao de massa
cutanea (c). (Original)

Figura 2.12 — Puncao de massa
cutanea (e). (Original)

Figura 2.14 — Deposigéo do
material colhido numa Iamina (b).
(Original)

Figura 2.16 — Execugéo de um
esfregago segurando as laminas
pelos dois topos em simultaneo (b).
(Original)
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Figura 2.17 — Execugéo de um Figura 2.18 — Execugéo de um
esfregaco segurando as laminas esfregacgo segurando as laminas
num unico topo (a). (Original) num unico topo (b). (Original)

Figura 2.19 - Identificagao
dos esfregacos. (Original)

Figura 2.20 — Identificagao
do porta-laminas.
(Original)

Figura 2.22 — Fichas de
requisicédo de citologia e
histopatologia. (Original)

Figura 2.21 — Exemplo de
dois esfregacos. (Original)
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ANEXO 3: Imagens MicroscOpicas

Figura 3.1 — Citologia. Mastocitoma. Figura 3.2 — Histopatologia.

Giemsa. X400. (Original) Mastocitoma do caso anterior
Mastécitos (seta amarela) e
eosindfilos (seta verde). Nodulo
cutaneo. H&E, x400. (Original)

Figura 3.3 — Citologia. Linfoma. Figura 3.4 — Histopatologia. Linfoma
Giemsa, X400. (Original) do caso anterior. Nodulo cutaneo.

H&E, x400. (Original)

Figura 3.5 — Citologia. Lipoma. Figura 3.6 — Histopatologia. Lipoma do
Adipécitos. Giemsa, X400. (Original) caso anterior. Adipdcitos. H&E, X400.
(Original)
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. . - P

Figura 3.7 — Citologia. Figado.
Hepatdcitos. Giemsa, X400. (Original)

.. e oy . A'_ { ~ . .'- :' i - I‘

Figura 3.9 — Citologia. Bexiga. Células
epiteliais. Giemsa, X400. (Original)

Figura 3.11 — Citologia. Intestino.
Reacgao piogranulomatosa cuja
presenga camuflou as células
neoplasicas. Giemsa, X400. (Original)
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Involugdo nodular adiposa do caso
anterior. Hepatécitos. H&E, X400.
(Original)

Figura 3.10 — Histopatologia. Bexiga.
Carcinoma de células de transigédo do
caso anterior. H&E, X400. (Original)

Figura 3.12 — Histopatologia. Intestino
Delgado do caso anterior. Carcinoma
intestinal (seta amarela). Mucosa
norma (seta verde). H&E, X40.
(Original)



Citologia Vs. Histopatologia em tumores de canideos

Figura 3.14 — Histopatologia. Glandula
mamaria. Carcinoma mamario
complexo do caso anterior. H&E,
X100. (Original)

Figura 3.13. - Citologia. Glandula
mamaria. Carcinoma mamario associado
a processo inflamatério. Macréfago
espumoso  (seta). Giemsa, X400.
(Original)

Figura 3.16 — Histopatologia. Glandula
mamaria. Adenoma mamario tubular.
H&E, X100. (Original)

Figura 3.15 — Citologia. Glandula
mamaria. Neoplasia de células
carcinomatosas. Giemsa, X400.
(Original)

Figura 3.17 — Citologia. Células Figura 3.18 — Histopatologia. Carcinoma
das glandulas apécrinas de tipo ductal

carcinomatosas com origem nas : U
glandulas apdcrinas. Giemsa, X400. do caso anterior. H&E, X400. (Original)

(Original)
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Figura 3.19 — Citologia. Cristal de Figura 3.20 — Histopatologia. Nodulo
colesterol (seta). Giemsa, X400. cutaneo. Cristais de colesterol (seta)
(Original) do caso anterior. H&E, X40. (Original)

Figura 3.21 — Histopatologia. Sarcoma Figura 3.22 — Histopatologia. Sarcoma

histiocitico. H&E, X40. (Original) histiocitico. Nodulo intra-abdominal.
Ampliagdo da imagem anterior. H&E,
X100. (Original)

Figura 3.23 — Histopatologia. Figura 3.24 — Histopatologia. Pulmao.
Calcinose circunscrita (seta). H&E, Hemangiossarcoma. H&E, X40.
X100. (Original) (Original)
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Figura 3.25 — Histopatologia. Pdlipo
vulvar. H&E, X40. (Original)
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ANEXO 4: Assisténcia a apresentacdes de temas clinicos durante o periodo de
estégio curricular

= “Tudo o que precisam de saber sobre protocolos anestésicos (mas tém medo de

perguntar...)” Parte 1 — Leonor Iglésias, aluna estagiaria (Outubro de 2007).

=  “Tudo o que precisam de saber sobre protocolos anestésicos (mas tém medo de

perguntar...)” Parte 2 — Leonor Iglésias, aluna estagiaria (Outubro de 2007).

= “Vantagens da quimioterapia como complemento da cirurgia oncolégica” — Dr.

Goncalo Vicente (Novembro de 2007).

= “Transfusdes sanguineas de componentes sanguineos e solu¢des transportadoras

de oxigénio” — Marisa Ferreira, aluna estagiaria (Novembro de 2007).

» “Introducao ao Electrocardiograma” — Dr. José Matos (Dezembro de 2007).

=  “Maneio clinico da epilepsia nos animais de companhia” — Ana Castro, aluna

estagiaria (Janeiro de 2008).
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ANEXO 5: Técnica Histolégica

A preparacao histologica, fez-se da seguinte forma:

1° - Corte, pelo patologista, para processamento das pegas conservadas em formol a 10%;
2° - As cassetes com os fragmentos foram colocadas num processador automatico de
tecidos (Leica® TP1020); que fez a desidratacdo das amostras, passando por solugdes de
alcool de concentragdes sucessivamente crescentes, xilol e parafina;

3° - Inclusdo das pecas em parafina (Histosec® pastilhas Merck®), para formar os blocos;

4° - Obtencao de cortes de 3 pm dos blocos de parafina no micrétomo de corredica (Leica®
SM2000R), ou no micrétomo de Minot ou rotativo (Leica® RM2135);

5° - Colagem dos cortes em laminas limpas e desengorduradas;

6° - Coloracao das laminas, com hematoxilina—eosina. As laminas foram primeiro deixadas
numa tina com xilol para desparafinar durante 15 minutos. Depois, foram hidratadas para
que o corante penetrasse nas pecas, passando-as em solugdes alcoodlicas de 100%, 90%,
duas tinas com alcool a 70% e, por ultimo, lavagem com agua destilada. Posteriormente as
laminas foram deixadas numa tina com hematoxilina (Hematoxilina de Harris, Bio-Optica®),
durante 12 minutos. A lavagem foi realizada com agua corrente e, depois, as laminas foram
mergulhadas e retiradas de imediato numa solugcéo de acido cloridrico a 1% em alcool a
70%, que tem por objectivo fazer a diferenciacdo. Fez-se, de seguida, uma lavagem com
agua destilada e, depois, com agua corrente aquecida. Apds este passo, mergulharam-se as
laminas numa tina contendo eosina (Richard — Allan Scientific®), durante um minuto.
Passou-se as laminas novamente em agua corrente, para tirar o excesso de corante. O
passo seguinte consistiu em desidratar novamente as amostras, passando-as primeiro numa
tina com alcool a 90%, duas tinas com alcool a 100% e, por ultimo duas tinas contendo xilol.
7° - Montagem final das Iaminas para ficarem preservadas, com Entellan (Merck®), que é um

meio de inclus&o rapida para microscopia, € com uma lamela.
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