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RESUMO

O mastocitoma cutaneo é uma das neoplasias mais frequentes em cdes, predominando
na pele, especialmente na derme e tecido subcutaneo. Esta revisdo de literatura tem como
objetivo explorar as principais teorias e modelos sobre a classificacdo, diagnostico e tratamento
do mastocitoma canino, com énfase nos avancos cientificos, além de destacar aspectos clinicos,
diagnostico e terapéuticos de mastocitoma canino em regido interdigital de membro posterior
direito, em um céo da raca Yorkshire de 3 anos e 10 meses. Foi coletado fragmento do nédulo
durante a cirurgia, fixado em formol, montado em parafina, fatiado no micrétomo e corado pela
hematoxilina e eosina (H.E.). O diagndstico foi confirmado pelo exame histopatolégico. A
conduta adotada para o tratamento do paciente foi exérese cirdrgica do nédulo, sem apresentar
necessidade de associacdo com outros tratamentos, devido ao baixo grau de malignidade.
Conclui-se que nesse caso, 0 exame histopatologico permitiu o diagnostico, a classificacdo e o
estadiamento do paciente e foi essencial para a determinacdo do prognoéstico e a escolha do

tratamento.

Palavras-chave: neoplasia, interdigital, membro posterior, tratamento.



ABSTRACT

Cutaneous mastocytoma is one of the most common neoplasms in dogs, primarily
affecting the skin, especially the dermis and subcutaneous tissue. This literature review aims to
explore the main theories and models regarding the classification, diagnosis, and treatment of
canine mastocytoma, emphasizing scientific advances. Additionally, it highlights the clinical,
diagnostic, and therapeutic aspects of a case of canine mastocytoma in the interdigital region
of the right hind limb in a 3-year and 10-month-old Yorkshire Terrier. A fragment of the nodule
was collected during surgery, fixed in formalin, embedded in paraffin, sectioned using a
microtome, and stained with hematoxylin and eosin (H&E). The diagnosis was confirmed
through histopathological examination. The chosen treatment was surgical excision of the
nodule, with no need for additional therapies due to its low malignancy grade. In this case,
histopathological analysis was crucial for diagnosis, classification, and staging, playing a key

role in determining the prognosis and guiding treatment selection.

Keywords: neoplasia, interdigital, hind limb, treatment.
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1. INTRODUCAO

O mastocitoma é uma neoplasia maligna resultante da proliferacéo excessiva e anormal
de mastocitos, presentes em diversos tecidos, como o epitelial, o trato respiratorio, o trato
gastrointestinal e os linfonodos (De Santana & Prioste, 2021). Os mastocitos desempenham um
papel essencial na resposta imune, sendo responsaveis pela liberacdo de substancias como
histamina, heparina e citocinas. Contudo, quando ocorre a transformagdo neoplésica dessas
células, podem surgir manifestacdes locais e sistémicas relacionadas a agressividade do tumor
e a liberacao descontrolada de mediadores inflamatdrios (Daleck; De Nardi, 2016).

Essa neoplasia € considerada a segunda mais comum entre 0s tumores cutaneos em caes,
representando cerca de 20% das neoplasias cutaneas (Furlani et al., 2008). Embora a etiologia
exata do mastocitoma permaneca desconhecida, acredita-se que fatores como susceptibilidade
genética, alteracbes moleculares e mutagdes genéticas possam estar envolvidos no seu
desenvolvimento (Daleck; De Nardi, 2016).

Os sinais clinicos dessa enfermidade estdo geralmente associados a degranulacdo dos
mastocitos, resultando em sintomas variados. Macroscopicamente pode se apresentar como
lesGes cutaneas unicas ou multiplas, de tamanhos variados, podendo infiltrar tecidos adjacentes
e, em casos mais agressivos, disseminar para linfonodos e 6rgaos internos. Para o diagndstico,
utilizam-se métodos como a citologia e a histopatologia, combinados com a avaliagdo dos sinais
clinicos apresentados pelo animal. O tratamento mais utilizado é a remog&o cirurgica do tumor,
frequentemente combinada com outras terapias, como quimioterapia, radioterapia,
eletroquimioterapia ou o uso de inibidores de receptores de tirosinoquinase (Gomes et al.,
2022).
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2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 APELE

A pele tem uma estrutura complexa com diversas fun¢des, composta por diversos tipos
de células, atuando como a principal barreira de defesa contra a exposicdo ao ambiente.
Apresenta um alto indice de regeneracéo celular, favorecendo a ocorréncia de mutagées, assim,
propiciando o aparecimento de tumores (Bastos et al., 2017). Com sua estrutura intrincada e
exposicdo continua, uma ampla gama de tumores pode atingir esse 6rgao. Devido a sua elevada
taxa de renovacao celular, as possibilidades de mutacGes sdo mais elevadas do que em outros
tecidos, 0 que torna a pele um local propicio para o aparecimento de tumores (Calheiros et al,
2023).

As principais caracteristicas da anatomia microscopica da pele dos pequenos animais
auxiliam no reconhecimento das estruturas normais desse 6rgao, quando comparado com
alteracOes nessas estruturas e possibilitando estabelecer o diagnostico através dos padrfes de
leséo (Souza et al., 2009).

A pele é dividida em epiderme (epitélio escamoso estratificado queratinizado), sendo a
porcdo mais externa (Figura 1). As células dessa estrutura tém um padrdo ordenado de
proliferacdo, diferenciacdo e queratinizacdo que durante seu desenvolvimento podem se
especializar e formar varios tipos de apéndices cutaneos, como por exemplo o pelo. Em seguida
estd a derme, que tem origem mesodérmica formada principalmente por tecido conjuntivo
denso irregular entremeados com fibras de colageno, elasticas e reticulares. Sendo os fibrécitos,
mastocitos e macrofagos os principais tipos celulares encontrados nessa camada. Por fim,
abaixo da derme se apresenta a hipoderme, que é formada por tecido conjuntivo frouxo, e tem
como funcéo fixar a derme ao musculo ou tecido 6sseo (Eurell et al., 2012).

— Epiderme

shoflo, — B - =_:85~  Derme
E o= ———
- ———

« Hipoderme

Figura 1- Divisdo estrutural da pele. Fonte: imagem da internet.
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Segundo levantamento de dados feito por Daleck e De Nardi., (2016), as neoplasias de
pele mais diagnosticados em cdes sdo: mastocitoma, carcinoma, melanoma, carcinoma de

células basais e linfoma cutaneo.

2.2 MASTOCITOMA

O Mastocitoma canino é identificado como um dos tumores cutaneos mais frequentes
em caes, sendo considerado a segunda neoplasia maligna mais comum, apds os tumores de
glandula mamaria (Mattana et al., 2024). O mastocitoma pode se desenvolver em qualquer
idade, mas € mais comum em cdes adultos, sem nenhuma predisposi¢do sexual, e apresenta uma
predisposicéo racial incluindo buldogues Boxer, Boston Terrier, Buldogue Francés e Buldogue
Inglés), Labrador, Golden Retriever, Schnauzers e Shar-Pei (Christ e Rosestolato, 2024). De
acordo com Jungbluth, (2021), ha relatos de que cées da raca Boxer e Pug tendem a apresentar
tumores de mastocitos de baixo grau, com progndstico favoravel. Por outro lado, a raca Shar-
Pei, particularmente os cé@es mais jovens, possuem predisposicdo a desenvolverem
frequentemente mastocitoma cutaneos pouco diferenciados (grau Il1), e com comportamento
bioldgico agressivo.

Os mastocitomas sdo evidenciados por uma populacdo de células com caracteristicas
mais arredondadas e monomérficas com granulos citoplasmaticos proeminentes e arroxeados e
presenca frequente de eosindfilos no esfregaco. Esses tumores costumam ser de tamanho
reduzido, bem delimitados e de consisténcia firme. No entanto, em algumas situac@es, podem
apresentar uma textura mais macia, o que pode levar a confusdo com outras neoplasias, ou ainda
se desenvolver de forma mais extensa, acometendo 6rgdos adjacentes. (Sousa et al, 2019)

O acometimento do mastocitoma tem relacdo com inflamacbes crbnicas, sendo as
formas mais comuns de manifestacdo de inflamacdo as patologias cutaneas sem diagndstico
definitivo, pode ter ligacdo também com aplicacBes de substancias irritantes, carcinégenos

topicos e fatores hereditarios (Calheiros et al, 2023).

2.3 DIAGNOSTICO

Segundo Jacobsen et al, (2022), os sintomas sistémicos, local da les&o, ritmo de
crescimento do tumor, e grau histopatologico devem ser avaliados para determinar o
progndstico e definir a conduta do paciente oncoldgico. O padrdo ouro para a determinagdo de

mastocitoma é o exame histopatolégico da lesdo além de definir o grau de malignidade da
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neoplasia e permitir a diferenciacdo das células neoplasicas, o indice de mitose celular e o grau
de pleomorfismo. A citologia por meio da puncéo aspirativa por agulha fina (PAAF) também
ajuda a avaliar a celularidade, por identificar granulos intracitoplasmaticos arroxeados e as
caracteristicas citomorfologicas atraves da coloracdo rapida de Romanowsky, embora a
coloracgdo de azul de toluidina seja considerado o melhor método de coloracéo para mostrar a
presenca de granulos de mastocitos.

O sinal mais relevante de diferenciacéo e viabilidade dos mastdcitos € a interagédo entre
0 proto-oncogene c-kit (responsavel pela multiplicacdo anormal de mastocitos, comumente
ligada a tumores histologicamente indiferenciados) e seu ligante o stem cell factor — fator de
crescimento de células tronco (SCF). (Daleck e De Nardi., 2016). Essa ligacdo € uma das
possibilidades para 0 aumento descontrolado dos tumores e a ligacéo positiva entre a duplicacdo
do receptor c-kit e a malignidade dos tumores de mastdcitos. A maturacdo dos mastocitos
também contribui para a sua sobrevivéncia e multiplicacéo (Calheiros et al, 2023).

A graduacdo histologica do mastocitoma é utilizada como indicador progndstico e
correlaciona com o tempo de sobrevida do animal (Jungbluth, 2021). Alguns estudos dividem
as neoplasias em trés graus de acordo com a caracteristica histomorfologicas (Tabela 1).

Tabela 1- Sistema de classificagao histoldgica proposto por Patnaik et al., (1984).

GRADUACAO HISTOLOGICA

I (baixo) II (intermediario) III (alto)
Infiltragdo em
Derme e derme e/ou tecido
_ ) . subcutaneo. Infiltragdo em subcutaneo ¢ tecidos
LOCALIZACAO  ©8pacos podendo se estender adjacentes
interfoliculares !
em musculos e
tecidos adjacentes.
Redondos. com Redondos as
granulos ovoides, moderado Pleomérficos, de tamanho médio,
MOREOLOGIA intracitoplasmé pleomorfismo, com  grianulos intracitoplasmaticos finos ou
CELULAR ticos de granulos sem granulos. células gigantes e
tamanho intracitoplasmaticos  multinucleadas.
médio. mais grosseiros.
Nriicleos Nriicleos redondos a . .
redondos endentados Niicleos vesiculosos, endentados a
MORFOLOGIA o L redondos. com wmn ou mais nucléolos
NUCLEAR cromatina cromatina difusa, . . )
. .. proeminentes.
densa. nucléolos tinicos.
Asranjados em
czrclllc:;s;jzu Arranjadas em
ARQUITET ) 1;1? 0s I.I)aixa Erupos com uim Arranjadas em grupos compactos
CELULARIDAD &'P°% estroma Jacas el grupos compactos.

% celularidade, B estroma fibrovascular com areas de
E.REAGAO separados por fibrovascular hialinizago, alta celularidade
ESTROMAL. .ﬁelgnq del b delicado, moderada e '

. a alta celularidade.
colagenos
madura.
oyt 2/

FIGURA DE Ausente Ralla.s (0-2/ Campo Comum (3-6/ Campo maior de aumento)
MITOSE maior de aumento)
NECROSE E Minimo Area difusa de Comum, edema, hemorragia e necrose.
EDEMA edema e necrose

Fonte: adaptado de Jungbluth (2021).



17

2.4 ESTADIAMENTO CLINICO

O estadiamento clinico é de suma importancia na definicdo da terapéutica do paciente.
Dado o alto potencial metastatico dos mastocitomas, se faz necessario o estadiamento clinico
(Tabela 2) a fim de determinar a extensdo da neoplasia e o estado do paciente. Os principais
sitios metastaticos do mastocitoma cutdneo canino sdo: baco, figado, linfonodos e medula
Ossea. Exames laboratoriais, de imagem (radiografia toracica e ultrassonografia abdominal),
além de biopsia aspirativa de linfonodos e medula 6ssea sdo necessarios para o estadiamento
do paciente (Daleck e De Nardi, 2016).

Tabela 2- Estadiamento clinico para o mastocitoma cutaneo canino.
LINFONODO

ESTADIO TUMOR REGIONAL METASTASE

I Unicoo < 3 cm. bem _ )
circunscrito.
+1 nodulo. < 3 cm. com

I distdncia interlesional =10 cm. - -
bem circunscrito.
1 ou +. 3 cm. com distincia

1 interlesional <10com. mal - -
circunscrito ou ulcerado.

v Qualquer tipo lesional + -

v Qualquer tipo lesional -ou+ +

Fonte: adaptado de Daleck e De Nardi, (2016).

2.5 TRATAMENTO

O tratamento do mastocitoma se baseia preferencialmente na associacdo de técnicas,
incluindo a cirargica, com maior probabilidade de atingir a cura. Modalidades terapéuticas
adjuvantes incluem a excisdo cirurgica, quimioterapia, eletroquimioterapia, inibidores dos
receptores tirosinoquinase, radioterapia e criocirurgia, sendo a primeira a mais comumente
empregada (Daleck et al., 2016, Christ, 2024).

2.5.1 EXERESE CIRURGICA

A exérese cirurgica com margem ampla é indicada para todas as classificacOes de
mastocitomas. A resseccdo deve ser feita em bloco, respeitando, sempre que possivel, as
margens de seguranga de 3 cm nas laterais, obtendo pelo menos um plano profundo néo
comprometido. Faz-se total diferenga um procedimento cirdrgico primario adequado, mesmo
que em qualquer grau de malignidade, no prognostico. Todo tecido retirado na cirurgia deve
ser submetido a analise histopatoldgica (Calheiros et al, 2023).
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2.5.2 QUIMIOTERAPIA

A quimioterapia adjuvante é indicada para mastocitomas cuténeos caninos de alto risco,
podendo ser neoadjuvante para reduzir tumores antes da cirurgia. Vinblastina, com ou sem
prednisona, € o tratamento de primeira linha, enquanto Lomustina é alternativa. Protocolos
combinados, como por exemplo, quimioterapia com eletroquimioterapia, demonstram maior
eficacia. Corticosteroides reduzem o edema peritumoral, mas a resposta é temporaria. A
resisténcia a quimioterapia ainda ndo é totalmente compreendida. Estudos sugerem que a
extensdo das margens cirdrgicas apds reducdo tumoral € controversa. O objetivo da
quimioterapia para doenca avancada € o controle paliativo, estabilizacdo da doenca e
manutencdo da qualidade de vida (De Nardi et al., 2022).

2.5.3 ELETROQUIMIOTERAPIA

A eletroquimioterapia consiste na associacdo do processo de eletroporagdo mais
quimioterapicos auxiliando na potencializacdo do efeito citotoxico. Quando comparada a
eletroquimioterapia, como forma Unica de tratamento, e em associagdo com intervencdo
cirtrgica incompleta, tem-se obtido resultados promissores, apresentando um tempo médio
livre da doenca de 52,7 meses. A ocorréncia de edema local no paciente € relatado como efeito

colateral descrito nesta técnica (Daleck e De Nardi, 2016).

2.5.4 INIBIDORES DA TIROSINA QUINASE (TKI)

Os inibidores de tirosina quinase (TKIs), como Toceranib e Masitinib, bloqueiam a
proliferacdo celular e angiogénese em mastocitomas cutdneos (MCTs) ndo ressecaveis ou
recidivantes. Inicialmente, a mutacdo no gene KIT era considerada preditora da resposta, mas
estudos recentes indicam que cdes sem essa mutacdo também podem se beneficiar do
tratamento. A dose recomendada de Toceranib é 3,25 mg/kg trés vezes por semana, mas doses
menores (2,5-2,75 mg/kg a cada 48h) apresentam eficacia semelhante e menos efeitos adversos.
A combinacdo de TKIs com quimioterapicos, como Vinblastina e Lomustina, melhora a
resposta, mas pode aumentar a toxicidade. Os principais efeitos colaterais incluem problemas
gastrointestinais, neutropenia e hepatotoxicidade. O tratamento deve ser personalizado com

base em critérios clinicos, histopatoldgicos e imunohistoquimicos (De Nardi et al., 2022).
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3. OBJETIVOS

3.1. GERAL

Relatar um caso de mastocitoma cutaneo em cao.

3.2. ESPECIFICO
Revisar a literatura sobre mastocitoma cutaneo em céo e relacionar com o caso clinico.
Descrever os diagnosticos citoldgicos e histopatologicos de um caso de mastocitoma

cutaneo.
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4. RELATO DE CASO

Foi atendido no Hospital Veterinario Neo Veterinaria um céo da raca Yorkshire, com 3
anos e 10 meses de idade, macho, pesando 4 kg, apresentando uma massa nodular na regido
interdigital do membro toracico direito (Figura 2). O tutor relatou que a lesdo havia sido
percebida hd um més, com crescimento progressivo. N&o havia historico de trauma ou outras

condicGes prévias relevantes.

Figura 2- Nodulo regido interdigital do membro torécico direito.
Fonte: acervo pessoal.

No exame fisico apresentou bom estado corporal, com os parametros vitais, (frequéncia
cardiorespiratéria, mucosas) dentro da normalidade, sem alteracdo dos linfonodos regionais.
Além de pardmetros fisioldgicos dentro dos limites normais em exames hematoldgicos e
bioquimicos. Durante o exame fisico foi encontrada uma massa de aproximadamente 1 cm de
diametro, de consisténcia firme, superficie regular e ndo aderida aos planos profundos. A
palpacéo dos linfonodos regionais ndo indicou alteragéo.

Diante da suspeita de neoplasia, optou-se por realizar o exame citoldgico da lesdo,
utilizando do método de aspiragdo por agulha fina (PAAF) da massa com a auxilio de uma
seringa de 3ml e agulha 30x7 e lamina de vidro, sendo os esfregacos corados com Giemsa e
avaliados em microscopio de luz. A analise microscépica evidenciou células redondas com
granulos citoplasmaticos basofilicos, mesenquimais e histiociticas, com células apresentando
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nacleo excéntrico e hipercromatico, além de discreta anisocariose. A amostra apresentou
numerosas hemacias, neutrofilos e restos celulares.

Durante o procedimento cirtrgico foi coletado o material nodular e enviada para
realizacdo do exame histopatol6gico. O exame histopatol6gico mostrou proliferacdo de
mastdcitos organizados em forma de corddes, bem diferenciados se estendendo desde a derme
superficial até profunda (Figura 3), com o formato das células variando de redondas a ovais,
com citoplasmas abundantes e bem determinados, apresentando acentuada quantidade de
granulos citoplasmaticos, bordas citoplasmaticas distinguiveis e nicleos redondos. Observou-

se pouca variacdo quanto morfologia celular e figuras de mitose raras (Figura 4). Confirmando

o diagndstico de mastocitoma cutaneo grau |.

A

Figura 3- Aspecto histopatoldgico da pele evidenciando a auséncia de mastocitos na epiderme. Fonte:
acervo pessoal.
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e *

Figura 4- Aspecto histopatologico de mastocitos pouco diferenciados indicando mastocitoma de grau |I.
Fonte: acervo pessoal.

Procedeu-se a excisao cirurgica da massa com margens de 3cm (Figura 5), seguindo as
recomendacdes de Furlani et al., 2006. O acompanhamento clinico foi realizado bimestralmente
durante seis meses, sem evidéncia de recidiva local ou metéstase.

Sk

W

Figura 5- Membro posterior de um cdo com
mastocitoma interdigital demonstrando da exérese
cirtrgica. Acervo pessoal.
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5. DISCUSSAO

Os tumores de pele, dentro da oncologia veterinaria, sdo os mais estudados,
principalmente pela facil percepcéo pelo tutor da alteracdo no animal (Bastos et at., 2017).

Quando utilizamos a revisao feita por Castilho et al., 2022, vemos que no caso objeto
de estudo deste relato, a raga é um fator predisponente, mesmo nédo estando entre as ragas mais
diagnosticadas com a neoplasia descrita. J& quanto a variante idade, o paciente também n&o se
enquadra na faixa mais comumente relatada, sendo as faixas etarias 6 a 10 anos e 11 a 15 anos
as mais acometidos (Ronchi et al., 2018).

A localizacdo anatbmica da neoplasia corrobora com Castilho et al., (2022), segundo
esses autores, 40% dos caes apresentaram a neoplasia em regido de membros, outros 30% em
outras regides, tais como saco escrotal, pescoco e interdigital, tal como o animal deste relato,
20% apresentou a neoplasia em regido tordcica e os 10% restante ocorreu em porcao
toracoabdominal

Os mastocitomas apresentam sinais clinicos extremamente variaveis, com nddulos
cutaneos simples ou multiplos, eritematosos, firmes ou flutuantes, pruriginosos e, por vezes,
ulcerados (Bastos et al., 2017). O que foi observado no caso relatado, com a presenca de um
Unico nédulo.

O estadiamento clinico e o grau histol6gico do tumor sdo os guias para a determinacao
do melhor tratamento para o paciente. A exérese cirdrgica sempre € recomendada, mas para
tumores com graus Il e 11l ja se faz necessario a associagdo com outros tipos de tratamento,
como: quimioterapia, TKI’s, entre outros (Melo et al., 2013). Em casos de mastocitoma grau I,
caso relatado, s6 a remocao cirdrgica foi suficiente, haja vista ter envolvimento dos linfonodos
regionais.

Melo et al.,(2013), ao mostrar que a qualidade do prognostico varia em funcdo do grau
histoldgico do mastocitoma; vem corroborar com Patnaik et al., (1984), ao constatarem que 0
percentual de animais que sobreviveram a mais de 1500 dias, reduzia a medida que aumentava
a gradacéo do tumor: 93% (grau 1), 47% (grau 1), 6%b (grau I), mostrando a relagéo inversa

entre a graduacéo histoldgica e o tempo de sobrevida.
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6. CONSIDERACOES FINAIS

O mastocitoma é uma neoplasia muito comum na rotina veterinaria, devendo ser
inserida no rol de diagnosticos de nodulos cutaneos. O seu diagnostico é simples e a depender
do grau histologico, de facil resolugdo e bom progndstico.

No caso relatado foi de extrema importancia o diagnostico precoce e a determinacéo do

grau histoldgico, definindo assim a terapia adequada, e 0 bom prognéstico.
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