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Osteossarcoma Mamario em Cadela: relato de caso
Leticia Pereira dos Reis!
Vanessa da Silva Mustafa?

Resumo:

O osteossarcoma ¢ comumente encontrado na clinica médica de pequenos animais quando se
trata de neoplasias Osseas, porém apenas cerca de 1% afeta tecidos moles. A glandula mamadria €
o tecido mole mais acometido em osteossarcoma extraesquelético. Afeta principalmente cadelas
de meia-idade e idosas, férteis ou que passaram por ovariohisterectomia tardiamente. Relata-se o
caso de uma cadela, pinscher, 10 anos de idade, fértil, sem sinais clinicos sistémicos, com um
noédulo de aproximadamente 10 cm nas glandulas mamadrias abdominal caudal e inguinal. A
paciente foi submetida a mastectomia regional para a retirada da neoplasia, cuja amostra foi
enviada para exame histopatologico, diagnosticando osteossarcoma mamario. A paciente teve
boa recuperagdo cirurgica, porém ap6ds 5 meses apresentou crises epilépticas, as crises persistiram
mesmo com medicacdo, levando ao Obito em um dia apoOs crises intensas e repetitivas. O
osteossarcoma mamario ¢ uma neoplasia extremamente agressiva, que pode gerar metastases para
diferentes tecidos, inclusive sistema nervoso central. Sua manifestagao clinica ¢ similar as demais
neoplasias mamadrias, tornando imprescindivel o exame histopatoldgico para confirmacao do tipo
histologico e adequacdo do tratamento adjuvante, visando melhorar o tempo de sobrevida e
qualidade de vida do paciente.

Palavras-chave: oncologia veterindria; neoplasia de mama; mastectomia.

Abstract:

Osteosarcoma is commonly found in small animal clinics when it comes to bone neoplasms, but
only about 1% affects soft tissues. The mammary gland is the soft tissue most affected in
extraskeletal osteosarcoma. It mainly affects middle-aged and elderly dogs, which are fertile or
have undergone late ovariohysterectomy. We report the case of a female pinscher, 10 years old,
fertile, without systemic clinical signs, with a nodule measuring approximately 10 cm in the
caudal abdominal and inguinal mammary glands. The patient underwent regional mastectomy to
remove the neoplasm, the sample of which was sent for histopathological examination,
diagnosing mammary osteosarcoma. The patient had a good surgical recovery, but after 5 months
she developed epileptic seizures, requiring further tests. The seizures persisted despite
medication, leading to death within a day after intense and repetitive seizures. Mammary
osteosarcoma is an extremely aggressive neoplasm that can metastasize to different tissues,
including the central nervous system. Its clinical manifestation is similar to other breast
neoplasms, making histopathological examination essential to confirm the histological type and
adequacy of adjuvant treatment, aiming to improve the patient's survival time and quality of life.

Keywords: veterinary oncology; breast neoplasia; mastectomy.
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1 INTRODUCAO

O osteossarcoma (OSA) ¢ um tumor maligno de células mesenquimatosas que se
caracteriza pela producdo de matriz extracelular ostedide, de comportamento agressivo,
crescimento rapido, invasivo, de carater doloroso e com elevado potencial metastatico
(Jongeward, 1995; Martelli et al., 2007; Gardinalli e Martelli, 2015). Ea neoplasia dssea mais
comum em caes, representando mais de 80% das neoplasias primarias desse Orgao, afetando
principalmente os ossos longos dos membros, como umero, fémur, radio, ulna e tibia (Teixeira et
al., 2010; Gomes, 2015), sendo os membros toracicos duas vezes mais acometidos que os
membros pélvicos (O’brien et al., 1993).

Essa enfermidade pode ser encontrada como tumor primdrio em outros 6rgaos além dos
0ssos, sendo chamado de osteossarcoma extra-esqueléticos, porém sua ocorréncia em tecidos
moles ¢ rara, representando cerca de 1% de todos os osteossarcomas (Gomes, 2015). O
osteossarcoma extra-esquelético pode acometer 6rgaos do trato digestivo, tegumentar e urinario
(Langenbach et al., 1998), contudo a glandula mamaria ¢ o tecido mole mais acometido por esse
tipo de neoplasia (Gomes, 2015).

As neoplasias mamarias em geral sdo frequentemente diagnosticadas na clinica médica de
pequenos animais, sendo o tumor mais comum em cadelas (Cassali et al., 2020). Acometem
principalmente cadelas de meia idade e idosas, entre 7 a 12 anos de idade, sendo os animais com
idade superior a 5 anos mais suscetiveis a desenvolver esse tipo de neoplasia (Daleck et al.,
1998). A formacao de neoplasias mamarias esta associada com a producao de hormdnios como o
estrogeno que estimula a multiplicagdo celular e age como inibidor de apoptose, levando a
progressdo da neoplasia (Canadas-Sousa et al., 2019).

Devido a essa influéncia hormonal a incidéncia de tumores mamadrios ¢ alta em cadelas
férteis ou que a ovariohisterectomia ocorreu de forma tardia (Burrai et al., 2020; Santos et al.,
2022), enquanto a incidéncia diminui quando a cadela ¢ esterilizada antes ou logo apds o
primeiro cio (Sousa, 2021). Outras causas como pseudocieses € uso de hormdnios sintéticos
exdgenos, como anticoncepcionais progestagenos, aumentam o risco de desenvolvimento de
neoplasia mamaria (Sorenmo et al., 2011).

No exame fisico as neoplasias de mama sdao facilmente visualizadas, apresentando-se
como nodulag¢des Unicas ou multiplas, de tamanho variado, acometendo as glandulas mamarias

(Leite, 2012; Da Silva et al., 2014; Freitag e Dutra, 2020). As glandulas mamarias mais afetadas



sdo as abdominais caudais e inguinais sendo as toracicas menos afetadas (Langenbach et al.,
1998; Vazquez et al., 2023). A maioria dos animais ndo apresenta alteracdes sistémicas (Da Silva
et al.,, 2014). Clinicamente o osteossarcoma mamario apresenta sinais semelhantes a outras
neoplasias mamarias (Langenbach et al., 1998; Da Silva, 2014; Gomes, 2015; Oliveira et al.,
2020; Vazquez et al., 2023). Nos exames laboratoriais, o bioquimico pode apresentar o aumento
sérico da fosfatase alcalina (FA), pois a FA dssea ¢ um marcador que indica o aumento da
remodelagdo 6ssea (Mueller et al., 2007; Boerman et al., 2012).

Devido a apresentagdao clinica similar entre as neoplasias mamarias, o diagnodstico
definitivo para osteossarcoma mamario ¢ realizado somente pelo exame histopatoldgico (Freitag
e Dutra, 2020), onde sera observada proliferagdo de células mesenquimais malignas, produgdo de
matriz osteoide e auséncia de proliferacao epitelial (Goldschmidt et al., 2011). Além do tipo de
tumor mamario, no exame histopatologico ¢ possivel determinar o grau de malignidade,
seguranca de margem cirlirgica e outras caracteristicas que influenciam no prognoéstico (Vazquez
et al., 2023). Cada lesdo precisa ser analisada de forma individual, pois ¢ comum a ocorréncia de
diversos tipos histoldégicos com comportamentos tumorais distintos nas mamas das cadelas
(Cassali et al., 2020).

O prognéstico do tumor de mama ¢ definido de acordo com as caracteristicas clinicas,
histologicas e moleculares do tumor (Cassali et al., 2020). O osteossarcoma mamario possui
prognoéstico desfavordvel, sendo uma neoplasia com progressao rapida e alto indice metastatico
(Withrow et al., 2020). A metastase de osteossarcoma mamadrio ocorre preferencialmente para
pulmdes e linfonodos regionais (Goldschmidt, et al.. 2011; Leite, 2012; Gardinalli e Martelli,
2015; Pinho, 2023), podendo também metastatizar para ossos, figado, bago, trato gastrointestinal
e trato urinario, havendo relatos também de metastase em sistema nervoso central (Leite, 2012;
Oliveira et al., 2020).

O tratamento para neoplasias de mama ¢ cirtrgico, sendo a mastectomia radical o padrao
para osteossarcoma mamario devido ao alto indice de recidiva (Gomes, 2015). Levando em
considera¢do o estadiamento clinico, acometimento de linfonodos e presenca de metastases, a
cirurgia pode nao ser benéfica em animais com presenca de infiltrado de células tumorais em
orgdos distantes. Apesar de ndo aumentar a expectativa de vida dos animais que apresentam
metastases distantes, a mastectomia pode proporcionar conforto e qualidade de vida quando ha

lesdes ulceradas e dolorosas (Cassali et al., 2020). Além de que, em casos de tumores mamarios



malignos ¢ indicado o tratamento quimioterapico como complemento a exérese cirurgica, ja a
radioterapia é recomendada em casos de sarcomas na glandula mamadria que passaram por
excisdo incompleta (Daleck e De Nardi, 2016).

O objetivo deste trabalho ¢é relatar um caso de osteossarcoma mamario em uma cadela,

descrevendo sinais clinicos, evolugdo da doenga e abordagem terapéutica.
2 RELATO DE CASO

Um canino, fémea, fértil, pinscher com 2 kg e 10 anos de idade foi atendida em uma
clinica particular em novembro de 2021. Foi relatado pelos tutores o aparecimento de um nédulo
em mama inguinal direita de aproximadamente 3cm, multinodular, consisténcia firme e movel, 5
meses antes do atendimento (figura 1), ndo ulcerada com rubor. Foi relatado que o nddulo se
manteve sem crescimento aparente por um periodo, mas apresentou crescimento exacerbado nos

2 meses anteriores ao atendimento. Animal sem demais alteragdes segundo o tutor.

Figura 1. n6dulo em mama abdominal caudal direita, apresentando superficie irregular,
consisténcia firme, movel, ndo ulcerada. Foto tirada 5 meses antes do atendimento.

Fonte: arquivo pessoal (2021).

Ao exame fisico o animal apresentava escore corporal 3 (escala de 1 a 5), temperatura
corporal de 37,4°C, mucosas normocoradas, turgor de 1 segundo, ausculta cardiaca e respiratoria
sem alteracoOes, auséncia de linfonodos reativos. Nodulo em cadeia mamaria direita medindo
aproximadamente 10 centimetros, acometendo a mama abdominal caudal e inguinal, bem

vascularizado, ndo ulcerado (figura 2).



Figura 2. Tumor no dia do atendimento clinico acometendo as mamas abdominais caudal e
inguinal direita. Evidencia-se aumento de tamanho significativo do nddulo, vascularizagao
aumentada e hiperemia.

Fonte: arquivo pessoal, 2021.

Foi realizado hemograma, onde observou-se aumento na contagem de plaquetas
(526.000/mm3. Referéncia 144.000-510.000/mm3) e neutrofilia relativa (76%. Referéncia
35-75%). Também foram realizados exames bioquimicos e foram observadas alteracdoes na
creatinina (0,20 mg/dl. Referéncia 0,5 a 1,5 mg/dl) e na transaminase oxalacética (56,60 U/l
Referéncia 10 a 40 U/l). Foi solicitado radiografia de torax para estadiamento clinico, onde ndo
foram visualizadas metéstases evidentes e eletrocardiograma como exame pré-operatdrio para
remogao cirurgica do tumor.

Ap0s 6 dias da consulta, foi realizado o procedimento cirurgico de mastectomia regional
sob anestesia geral inalatdria, onde houve dificuldade para aproximacdo das bordas devido ao
tamanho da neoplasia. O nddulo retirado pesava 400g, apresentava consisténcia firme e superficie
irregular, foi encaminhado ao laboratdrio para realizacdo de exame histopatologico.

A cadela apresentou um quadro de hipotermia apds o procedimento, e precisou receber
cuidados ambulatoriais, sendo medicada com anti inflamatério (meloxicam 0,1mg/kg, SC),

antibiotico (amoxicilina 25 mg/kg, SC) e analgésico (dipirona 25 mg/kg, SC), mantida em tapete



térmico durante 5 horas. Apds manter a temperatura dentro da normalidade a paciente recebeu
alta.

No pos-operatorio foi receitado protetor gastrico (omeprazol 2,5 mg/kg; duas vezes ao
dia; por 20 dias), anti inflamatério (meloxicam 0,2 mg/kg; 1 vez ao dia; por 10 dias), analgésico
(tramadol 4 mg/kg; 3 vezes ao dia; por 7 dias e dipirona 25 mg/kg; 3 vezes ao dia; por 7 dias) e
antibiotico (amoxicilina com clavulanato 12 mg/kg; 2 vezes ao dia; por 5 dias). Para uso topico
foi recomendado limpeza da ferida cirurgica com solugdo fisiologica e clorexidina, e aplicacao de
uma pomada com agdo anti inflamatéria, antibidtica, antimicOtica, anestésica, antialérgica e
antipruriginosa, e instru¢des para manter o paciente com roupa cirurgica até a retirada de pontos.

No exame histopatologico foram observadas células pleomorficas e atipicas em meio a
matriz ostedide, concluindo como osteossarcoma mamario, com elevado indice mitotico,
auséncia de émbolos metastaticos e bordas cirurgicas livres de células neoplésicas.

Apbs 5 meses do procedimento cirirgico, o animal apresentou desorientacdo e retornou
para atendimento. Chegou ao atendimento com mucosas ciandticas, taquipneia, taquicardia e
inconsciéncia, permaneceu em observagdo durante algumas horas e apresentou o mesmo episodio
novamente, sendo diagnosticada com crise convulsiva pelo médico veterinario.

Foi solicitado exames de creatinofosfoquinase CPK (1.571,00 U/I. Referéncia 20 a 200
U/1), desidrogenase latica (973,00 U/l. Referéncia 50 a 495 U/I). Apos estabilizacdo das crises, o
animal foi liberado para tratamento em casa, onde foi receitado tratamento com fenobarbital
gotas (4 mg/kg, BID por 30 dias). No dia seguinte, o animal veio a Obito apds diversas crises

epilépticas prolongadas.

3 DISCUSSAO

A neoplasia de mama ¢ uma condi¢do frequente na rotina clinica de caes e gatos, tendo
maior prevaléncia em animais entre 7 a 12 anos de idade (Leite, 2012; Daleck e De Nardi, 2016;
Pinho, 2023). Acredita-se que essa maior ocorréncia em animais mais velhos esteja associada a
acdo hormonal enddgena sucessiva nas células mamarias, induzindo as mutagdes e a progressao
da neoplasia mamaria (Daleck e De Nardi, 2016). A agdo hormonal, enddgena ou exdgena,
influencia no desenvolvimento de tumor de mama (Leite, 2012), favorecendo seu surgimento em

cadelas férteis, ou que foram esterilizadas em idade avangada (Freitag e Dutra, 2020; Vazquez et



al., 2023), como observado neste caso em que o animal tinha 10 anos e ndo passou por
esterilizagdo cirurgica.

Em relatos de osteossarcoma mamario, a massa ¢ caracterizada por nodulagdes
circunscritas, de tamanho variado, sendo unicos ou multiplos, movel, com ulceras cutaneas ou
ndo (Leite, 2012). No caso relatado a massa se apresentava bem delimitada, multinodular, de
consisténcia firme e sem ulceracdes. Osteossarcomas mamarios t€ém o histérico de crescimento
rapido (Goldschmidt et al., 2011; Oliveira et al., 2020), como ocorreu no caso relatado, onde
notou-se o aparecimento do ndédulo em junho, que se manteve com cerca de 3cm durante um
tempo e demonstrou crescimento repentino e acelerado, fazendo com que o nddulo se
apresentasse trés vezes maior apos 5 meses.

O tumor mamario ¢ encontrado com maior frequéncia nas glandulas mamarias
abdominais caudais e inguinais (Langenbach et al, 1998), mesmas mamas acometidas no caso
relatado. Essas mamas sdo mais frequentemente acometidas pelas neoplasias, pois had maior
tecido mamario nessas regioes, quando em compara¢do com as mamas toracicas e abdominais
craniais, o que aumenta o risco de mutagdes (Daleck et al., 1998; Cassali et al., 2020).

Os sinais clinicos de neoplasias mamarias sdo inespecificos e geralmente sao descritos
apenas na regido da glandula mamaria (Sousa, 2021), mas altera¢des clinicas sistémicas ocorrem
quando ha presenca de metéstases (Daleck e De Nardi, 2016; Vazquez et al., 2023). Antes do
procedimento cirirgico ndo havia metéastases evidentes na radiografia de torax realizada na
paciente do presente caso, o que justifica a auséncia de sinais sistémicos.

Nos exames hematologicos pré-operatorios realizados foi possivel observar as plaquetas
acima dos valores de referéncia, sabe-se que a trombocitose ¢ um dos achados mais comuns em
casos de neoplasias (Hammer, 1991). O hemograma apresentou também discreta neutrofilia, que
pode ser decorrente do estado inflamatorio da neoplasia mamaria (Da Silva et al., 2014). Além do
mais, apds as crises epilépticas foram feitos exames que apresentaram alteracdes significativas,
como a creatinofosfoquinase extremamente elevada, essa alteragdo pode ser decorrente as crises
convulsivas e contragdes musculares que sucedem esse evento, pois essa ¢ uma enzima presente
nas cé€lulas musculares (Neumann, 2005). E o mesmo ocorre com o aumento da desidrogenase
latica, que pode ter se elevado devido a alta atividade muscular causada pela convulsao (Botteon,
2012). O eletrocardiograma pré-operatorio realizado ndo demonstrou alteragdes significativas,

porém ¢ indicado a realizacdo do ecocardiograma na avaliagdo cardiaca antes de procedimentos



anestésicos em animais idosos para verificar a presenca de possiveis doengas senis ndo
identificadas em exames como o eletrocardiograma (Boon, 2011).

E imprescindivel realizar o estadiamento oncoldégico previamente ao procedimento
cirrgico (Wilk e Zabielska-Koczywas, 2021). Em neoplasias de mama deve-se avaliar o
tamanho do tumor, comprometimento de linfonodo regional e presenga de metastases distantes
detectaveis (Cassali et al., 2020). Para pesquisa de metastases deve ser realizado exame de
imagem principalmente do térax, sendo usado a radiografia ou tomografia computadorizada, que
¢ um recurso diagndstico mais preciso para deteccdo de metastases (Teixeira et al., 2010; Daleck
e De Nardi, 2016). No presente relato o animal teve seu estadiamento clinico como estagio I1I
(entre I a V, segundo o sistema TNM), pois foi realizada radiografia de térax que ndo identificou
metastases, os linfonodos regionais ndo estavam reativos € a massa tinha mais de 5 cm, com
cerca de 236 dias de tempo de sobrevida, o qual € menor quando o tumor primario ultrapassa 5
cm, tendo ou ndo metastases (Cassali et al., 2020).

O tratamento de escolha para a maioria dos tumores mamarios ¢ a excisdo cirurgica,
sendo descrita as técnicas de mastectomia simples, regional, unilateral ou bilateral, com ou sem a
retirada do linfonodo regional (Cassali et al., 2020). Neste relato, a técnica utilizada foi a
mastectomia regional, pois o tamanho significativo do tumor em relagdo ao tamanho da paciente
e quantidade de pele dificultava a aproximac¢ao das bordas no procedimento cirargico. Contudo,
pode-se analisar a possibilidade de cirurgias reconstrutivas que permitem o fechamento de
extensos defeitos teciduais, a fim de reduzir complicagdes apds o procedimento cirtirgico como
alta tensdo da pele, risco de infecgdes, processo cicatricial lento (Scheffer et al., 2013) visto que a
paciente apresentou alta tensdo tecidual na regido do procedimento cirurgico, o qual afetou a
mobilidade do membro pélvico.

Neoplasias mamarias podem acometer os linfonodos regionais, pois 0s sarcomas causam
metastases por via linfatica. Por isso, os mesmos devem ser palpados para uma avaliacdo
minuciosa do animal. Quando se encontram aumentados podem indicar infiltracdo de células
tumorais, porém a auséncia de alteracdo no tamanho ndo descarta o acometimento metastatico
desse orgdo (Cassali et al., 2020). E indicado retirar os linfonodos inguinais quando estiverem
com tamanho alterado, ou quando a mama inguinal for removida (Daleck e De Nardi, 2016). No
caso relatado, ndo havia alteragdes do linfonodo inguinal na palpagdo, e 0 mesmo nao foi retirado

junto a glandula mamaria para analise na microscopia.



Devido a similaridade na apresentacdo clinica dos diferentes tipos de tumor de mama,
torna-se necessario realizar exame histopatologico (Freitag e Dutra, 2020), como foi solicitado
neste caso. A avaliagdo histopatologica € essencial para concluir o tipo de neoplasia mamaria e
determinar a necessidade de terapias adjuvantes e estabelecimento do prognostico do animal
(Cassali et al., 2020; Freitag e Dutra, 2020). O osteossarcoma mamario ndo ¢ comumente
encontrado na espécie canina (Oliveira et al., 2020; Langenbach et al., 1998), neste relato s6 foi
possivel estabelecer o tipo de tumor pois realizou-se analise histopatoldgica apos a retirada do
nodulo, onde identificou-se material osteoide na amostra. O osteossarcoma € um tumor 0sseo
geralmente encontrado em ossos longos (Teixeira et al., 2010), porém pode ser encontrado em
tecidos moles, como relatado neste caso de osteossarcoma extra-esquelético (Hellmén et al.,
1993; Langenbach et al., 1998).

Em casos de osteossarcoma mamario a quimioterapia ¢ recomendada e o tempo de
sobrevida demonstra ser maior quando comparado com animais que passam apenas pelo
tratamento cirtrgico (Daleck e De Nardi, 2016), porém neste caso relatado ndo foi recomendado
acompanhamento oncoldgico aos tutores, a auséncia desse tratamento adjuvante pode ser um dos
fatores que levaram ao agravamento do quadro da paciente.

O prognéstico de osteossarcoma mamario ¢ de reservado a desfavoravel (Prado et al.,
2014) e o tempo de sobrevida médio ¢ de 90 dias devido sua apresentacdo agressiva (Daleck e De
Nardi, 2016). A cadela deste caso teve um tempo de sobrevida de aproximadamente 120 dias
ap6s a retirada do tumor primario, vindo a 6bito apos diversas crises convulsivas. Como o
sistema nervoso central ¢ um dos locais de predilecdo para metdstase nesse tipo de tumor
(Oliveira et al., 2020), acredita-se que essa possa ter sido o motivo do 6bito do animal, porém nao
foi realizada necropsia do animal para comprovar essa suspeita. Outros fatores também podem
causar convulsdes, como a sindrome paraneoplésica, hipoglicemia (Oliveira et al., 2013),
traumas, alteragdes metabolicas, alteragdes vasculares e processos inflamatorios (Thomas, 2010).
O farmaco de primeira escolha para terapia de crises anticonvulsivantes ¢ o fenobarbital,
realizando uma dose de ataque, recomenda-se multiplas doses de 3 a 5 mg/kg em animais que
apresentam estado epiléptico, € a concentracao sérica de fenobarbital pode ser mensurada entre 1
a 3 dias apos a dose de ataque (Silva, 2019), portanto a dosagem de fenobarbital ndo ¢ indicada
antes das aplicagdes, como ocorreu neste caso em que foi solicitado a mensuragdo que o animal

apresentou as crises convulsivas e antes da administragdo do farmaco.



4 CONSIDERACOES FINAIS

O osteossarcoma mamadrio ¢ uma neoplasia maligna primdria de mama rara e altamente
agressiva. Na auséncia de metdstases distantes o tratamento indicado ¢ a mastectomia associada
com remog¢ao do linfonodo regional, porém ¢ preciso avaliar o nédulo e estado do paciente para
definir a técnica a ser utilizada. Animais com neoplasias mamarias devem passar por
acompanhamento oncologico, podendo haver a necessidade de iniciar um tratamento
quimioterapico apds o procedimento cirtrgico. A nao realizagcdo de acompanhamento oncoldgico
pode agravar o quadro do paciente. A realizagio de exame histopatoldgico auxilia na
determinagdo da melhor conduta terapéutica pos-cirtirgica, uma vez que a manifestacao clinica

dos tumores de mama nao € associada com seu prognostico.
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