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INTRODUCAO

Muitas doengas t€m sido diagnosticadas em ruminantes e equideos no semidrido
do Nordeste brasileiro, principalmente causadas por ingestdo de plantas tdxicas,
infecciosas e parasitdrias, provocando perdas econdmicas significativas (Costa et al.,
2011; Assis et al., 2010; Galiza et al., 2010; Portela et al., 2010; Pimentel et al., 2009;
Costa et al.,, 2009; Macédo et al., 2008; Guedes et al., 2007; Silva et al., 2006).
Entretanto, casos de neoplasias sd3o diagnosticados nos animais de produgdo
encaminhados ao Hospital Veterindrio da Universidade Federal de Campina Grande,
Patos, Paraiba, mas ndo h4 trabalhos especificos descrevendo a ocorréncia de tumores
em ruminantes e equideos da regido. O conhecimento das neoplasias que acometem
essas espécies de animais no semidrido nordestino € de extrema importancia, visando
orientagdes aos produtores para que possam minimizar as perdas econdmicas geradas
pelos tumores, além da caracterizacdo da ocorréncia e dos tipos de neoplasias mais
frequentes nesses animais.

Sabe-se que a prevaléncia de determinadas neoplasias € influenciada por fatores
ambientais, diferengas de susceptibilidade da populacdo e fatores de risco associados
(Meuten, 2002), que se modificam de acordo com a regidao estudada. Desta forma,
destaca-se a necessidade de estudos regionais que determinem a frequéncia das
neoplasias que sdo epidemiologicamente importantes nas diferentes regioes.

Esta dissertacdo, apresentada ao Programa de Pds-Graduacdo em Medicina
Veterindria da Universidade Federal de Campina Grande como parte dos requisitos para
obtencdo do titulo de Mestre em Medicina Veterindria, € composta de dois capitulos
constituidos por artigos cientificos originais, cumprindo assim com as exigéncias do
programa.

Os dois trabalhos foram resultados de estudos retrospectivos dos arquivos do
Laboratério de Patologia Animal do Hospital Veterinario da UFCG, Campus de Patos,
PB. Foram identificados e selecionados todos os casos de neoplasias diagnosticadas em
bovinos, caprinos, ovinos e equideos durante o periodo de 1983 a 2010. O primeiro
capitulo, intitulado Neoplasias em ruminantes e equideos no semiarido do Nordeste
brasileiro, aborda de forma geral todas as neoplasias que ocorreram em bovinos,
caprinos, ovinos, equinos, asininos € muares, descrevendo a frequéncia entre as

espécies, dados epidemioldgicos e estatisticos no periodo estudado. No segundo



capitulo, intitulado Fatores de risco associados a ocorréncia de carcinoma de células
escamosas em ruminantes e equinos no semiarido da Paraiba, descreve-se a
frequéncia dos carcinomas de células escamosas em ruminantes € equinos, além de
analisar dados epidemioldgicos e fatores de risco nas espécies estudadas durante o
periodo, visto que essa neoplasia foi de maior ocorréncia nas principais espécies de

animais de produ¢do no semidrido da Paraiba.
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'Neoplasias em ruminantes e equideos no semiarido do Nordeste brasileiro

'"Neoplasms in ruminants and horses in semiarid northeastern Brazil

Fabricio Kleber de Lucena Carvalhon, Antonio Flavio Medeiros Dantas"*,
Franklin Riet-Correa", Rachel Livingstone Felizola Soares de Andrade", Eldiné

Gomes de Miranda Neto", Sara Vilar Dantas Simdes" e Sérgio S. Azevedo"

RESUMO

No Brasil, dados relacionados com a ocorréncia de neoplasias em ruminantes €
equinos sdo escassos. Este trabalho teve como objetivo determinar a frequéncia de
neoplasias diagnosticadas em bovinos, caprinos, ovinos € equideos no Laboratério de
Patologia Animal da Universidade Federal de Campina Grande, Patos, Paraiba, durante
o periodo de 1983 a 2010. Foi realizada a anélise dos fatores de risco, mediante o teste
de qui-quadrado, considerando como variaveis, espécie, raga, sexo, idade. Durante o
periodo foram registrados 177 (5,6%) tumores de um total de 3.153 diagndsticos
provenientes de biOpsias e necropsias. Houve diferencgas significantes (p<0,001) na
frequéncia de tumores entre as diferentes espécies sendo os mais afetados os equinos
(10,6%), seguidos pelos bovinos (6,8%), caprinos (3,3%) e ovinos (2,1%). Os tumores
mais frequentes foram o carcinoma células escamosas (CCE) nos bovinos (58,3%),
ovinos (80%) e caprinos (46,1%) e o sarcoide em equinos (45,3%). A localizagdo mais
frequente das neoplasias foi a pele em equideos (62,5%) e ovinos (60%), olho e tecido
periocular em bovinos (36,1%), e sistema reprodutor feminino (perineo e vulva) em

caprinos (34,6%). A alta frequéncia de CEE em todas as espécies e também dos

'Parte da Dissertacio de Mestrado do primeiro autor. Programa de Pés-Graduagio em Medicina
Veterindria, Universidade Federal de Campina Grande (UFCG), Av. Universitdria, S/N, Bairro Santa
Cecilia, 58708-110, Patos, PB.

HHospital Veterindrio, CSTR, Universidade Federal de Campina Grande, 58708-110, Patos, PB, Brasil.

* Autor para correspondéncia: dantas.af @uol.com.br

15


mailto:dantas.af@uol.com.br

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

melanomas em caprinos estdo associados, provavelmente, a intensidade das radiacdes

solares na regido durante todo o ano.

Palavras-chave: Neoplasias, ocorréncia, carcinoma de células escamosas, sarcoide,

linfossarcoma, melanoma.

ABSTRACT

In Brazil, data related with occurrence of tumors in production animals are
scant. This research aimed to determine the frequency of tumors diagnosed in equidae,
cattle, sheep and goats by the Pathology Laboratory of the Federal University of
Campina Grande, in Patos, state of Paraiba, from 1983 to 2010. Risk analysis was
realized by the Chi square test considering as variables species, breed, age, sex. During
the period 178 (5,6%) out of 3153 specimens from biopsies or necropsies were
diagnosed as tumors. Significant differences (p<0.001) were found in the prevalence of
tumors between species, being horses (10.6%) more affected than cattle (6.8%) and
cattle more affected than goats (3.3%) and sheep (2.1%). Squamous cell carcinoma was
the most frequent tumor in cattle (58.3% of the tumors), sheep (80%), and goats
(46.1%), and sarcoid (45.3%) was the most frequent in horses. The majority of the
tumors affected the skin in horses (62.5%) and sheep (60%), the eyes and periocular
skin in cattle (36.1%), and the female reproductive system (perineal region and vulva)
in goats (34.6%). The high frequency of squamous cell carcinoma in all species and also
melanomas observed in goats are probably associated with the intensity of sunlight in

the region during the whole year.
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Key words: Neoplasms, occurrence, squamous cell carcinoma, sarcoid,

lymphosarcoma, melanoma.

INTRODUCAO

As neoplasias em animais de producdo causam perdas econdmicas em todas as
regides do Brasil, no entanto, estudos que determinam a ocorréncia de neoplasias sdo
escassos (RAMOS et al. 2008; LUCENA et al. 2011; SOUZA et al. 2011). Em poucos
estados do Brasil existem dados concretos sobre as neoplasias que acometem animais de
producdo, sendo grande parte das informacgdes acerca de um tipo de neoplasia sob forma
de relatos de casos especificos (REIS et al., 2002; BARROS et al., 2006; RAMOS et al.,
2007; BARBOSA et al., 2009; BRUM et al., 2010).

Estudos retrospectivos de neoplasias sdo necessdrios para conhecer os dados
clinicos e patolégicos, além de aspectos epidemioldgicos e comportamento bioldgico,
podendo assim fornecer informagdes importantes referentes ao progndstico, tratamento
€ prevencao.

Objetivou-se determinar a ocorréncia de neoplasias que afetam bovinos,
caprinos, ovinos e equideos diagnosticadas pelo Laboratério de Patologia Animal (LPA)
da Universidade Federal de Campina Grande (UFCG), Campus de Patos, no periodo de

1983 a 2010, associando aspectos epidemioldgicos a frequéncia dessas neoplasias.

MATERIAL E METODOS

Foram revisados todos os arquivos do LPA no periodo de 1983 a 2010,
referentes a doencas neopldsicas diagnosticadas em bovinos, caprinos, ovinos e
equideos. Foram avaliados dados referentes a epidemiologia (espécie, raga, sexo, idade),

ao comportamento do tumor, sistemas afetados e aos aspectos macroscopicos e

17



10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

histolégicos. Em relagdo a idade os ruminantes foram agrupados em jovens (até 2 anos),
adultos (2 a 7 anos) e senis (acima de 7 anos). J4 os equideos, foram considerados
animais jovens até 5 anos, animais adultos de 5 anos a 14 anos e senis acima de 14 anos.

Foi avaliada através do teste de qui-quadrado de aderéncia a ocorréncia dos
tumores por sistema afetado. Foram realizada anélise de fatores de risco em relagdo aos
casos diagnosticados como neoplasias em um estudo caso controle, utilizando-se o teste
de qui-quadrado, considerando como casos todos 0s animais com neoplasia € como
controles o mesmo numero de animais escolhidos ao acaso entre os animais
encaminhados ao LPA por outras causas e isentos de neoplasia. As varidveis
consideradas foram espécie, raca, sexo e idade. Informac¢des que ndo constavam na
ficha clinica foram excluidas da andlise estatistica.

Algumas laminas arquivadas foram descoradas com dacido acético e coloridas
pela hematoxilina e eosina. Quando necessario, os materiais arquivados em blocos de
parafina foram encaminhados para confec¢do de novas laminas para classificacdo das
neoplasias. Foram considerados os diagndsticos morfolégicos que constavam nos
protocolos originais, buscando apenas quando necessario, a padronizacdo dos mesmos
com o sistema atual de classificacdo dos tipos histolégicos, conforme preconizados pela

Organizac¢dao Mundial da Saide (OMS) e na classificacdo de Meuten (2002).

RESULTADOS

No periodo de janeiro de 1983 a dezembro de 2010 foram examinados 3.153
materiais provenientes de bidpsias e necropsias de ruminantes e equideos. Desses, 177
(5,6%) diagnésticos foram de neoplasias, sendo 127 malignas (71,8%) e 50 benignas
(28,2%). A ocorréncia de tumores em equinos foi significativamente maior (P=0,017)

do que a observada em bovinos, caprinos (p<0,001) e ovinos (p<0,001), enquanto que a
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ocorréncia em bovinos foi significativamente maior do que em caprinos (p=0,009) e
ovinos (p<0,001) (Tabela 1).

Tabela 1. Frequéncia de neoplasias diagnosticadas em ruminantes e equideos pelo

LPA da UFCG, Patos, Paraiba, durante o periodo de 1983 a 2010.

Espécies Total de material recebido Neoplasias (%)
Bovino (B) 1052 72 (6,8%)
Equideos (E) 603 64 (10,6%)
Caprinos (C) 709 26 (3,3%)
Ovinos (O) 789 15 (2,1%)
Total 3.153 177 (5,6 %)
P? <0,001*

*Probabilidade (teste de qui-quadrado de aderéncia); *Probabilidade 2x2: B x E
(p=0,017); B x C (p=0,009); B x O (p<0,001); E x C (p<0,001); E x O (p<0,001); C x O
(p=0,06).

Os dados referentes ao sistema ou 6rgdo afetado relacionado por espécie animal
encontram-se na Tabela 2. Os tumores de pele foram os mais frequentes em equideos
(p=0,006) e ovinos (p=0,018). Em bovinos a localizacdo mais frequente (p<0,001) foi
no olho e tecido periocular, enquanto que em caprinos foi no sistema reprodutor
feminino (vulva e perineo) (p<0,001). Considerando todas as espécies o sistema
tegumentar foi o mais afetado (71 casos), seguido de olho e tecido periocular (38 casos),
reprodutor feminino (22 casos), hematopoiético (13 casos) e reprodutor masculino (11

casos).
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Tabela 2. Numero de neoplasias distribuidas de acordo com a espécie animal e sistema afetado

diagnosticadas em ruminantes e equideos no LPA da UFCG, Patos, Paraiba, durante o periodo de
1983 a 2010.

Sistema afetado Bovinos Equideos Caprinos Ovinos Total
Pele e tecido subcutineo 17 40 5 9 71
Olho e tecido periocular 26 7 2 3 38
Reprodutor feminino 9 4 9 22
Hematopoiético 10 1 2 13
Reprodutor masculino 1 7 3 11
Respiratorio 3 3
Musculoesquelético 3 3
Figado e pancreas 2 1 3
Digestorio 1 1 2
Nervoso 1 1 2
Endécrino 1 1
Nao informado 1 4 1 2 8
Total 72 64 26 15 177
P! <0,001 0,006 <0,001 0,018

*Probabilidade (teste de qui-quadrado de aderéncia).

Todas as neoplasias diagnosticadas no periodo de janeiro de 1983 a dezembro de
2010 agrupadas por sistema afetado e por espécies estdo demonstradas na Tabela 3. Os
principais tumores diagnosticados entre todas as espécies foram carcinoma de células
escamosas (CCE) (81casos) (Fig. 1), sarcoide equino (29 casos) (Fig. 2), linfossarcoma

(13 casos), fibrossarcoma (12 casos) e melanoma (10 casos) (Fig. 2).

20



Fig. 1 Carcinoma de células escamosas (CCE) em bovinos. A) Fase inicial do CCE no olho. B)
CCE na pele de bovino mestico de holandés C) CCE na pele da cabeca. D) CCE com metastase
no linfonodo parotideo.
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Fig. 2. Sarcoide equino na regido do flanco direito (A), regido da pele da regidao periorbital
(B). Melanoma em ruminantes e equinos. C) Cabra com ndédulos enegrecidos aderidos a
vulva. D) Bovino com massa tumoral enegrecida na pele do membro posterior direito (face
lateral direita). E) Equino com melanoma na base da calda, com aspecto nodular multilobado.
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1 Tabela 3. Tipos de neoplasias relacionando o sistema afetado, tipo de tumor e
2 espécie animal diagnosticadas em ruminantes e equideos no LPA da UFCG, Patos,

3 Paraiba, durante o periodo de 1983 a 2010.

Sistema afetado
Pele e tecido subcutaneo

Tipos de tumores Bovinos Equideos Caprinos Ovinos Total
CCE? 10 4 1 7 22

4

Olho e tecido periocular

Hematopoiético

Digestoério

Respiratorio

Reprodutor masculino

Reprodutor feminino

Endocrino

Nervoso

Musculoesquelético

Figado e pancreas

Nio informado

Total geral

Sarcoide
Fibrossarcoma
Melanoma

Papiloma

Fibroma

Mixoma
Hemangioma
Hemangioperocitoma
Fibrohistiocitoma
Fibropapiloma

CCE*
Adenocarcinoma
Fibroma
Sarcoide
Linfossarcoma

Ameloblastoma
Fibrossarcoma

Fibrossarcoma
Mixoma

CCE?
Sarcoide
Fibropapiloma
Fibrossarcoma
Papiloma
Fibroma

CCE*

Melanoma
Sarcoide
Hemangiossarcoma
Fibrossarcoma
Teratoma
Fibropapiloma

Feocromocitoma

Meduloblastoma
Meningioma

Condrossarcoma
Osteossarcoma
Rabdomiossarcoma

Colangiosarcoma
Carcinoma de pancreas
Hepatoma

CCE*
Sarcoide

1
1

25

10

72

22
4

[RSN

\S}

64

2
2
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O CCE foi observado principalmente em bovinos (42 casos), seguida de equinos
(15 casos), caprinos (12 casos) e ovinos (12 casos). Dos 29 casos de sarcoide, 22
ocorreram em equinos, envolvendo principalmente a pele da regido da cabeca e
membros, seis casos em asininos e um em muar. Dos 13 casos de linfossarcoma, sendo
sete de leucose enzodtica e trés de leucose juvenil (esporddica); dois casos em caprinos
e um em equino (multicéntrico). Dos 12 casos de fibrossarcomas, seis ocorreram em
equideos, sendo quatro na pele (dois equinos, um asinino € um muar), um no prepucio e
outro na vulva de equinos. Dos 10 casos de melanomas, sete ocorreram na pele, sendo
quatro casos em equinos, dois em caprinos € um bovino, além de trés casos na vulva de
cabras. Outros tipos de neoplasias ocorreram menos frequentemente ou de forma
esporddica e encontram-se na Tabela 3.

Nos bovinos, a regido mais afetada foi o olho e tecido periocular, sendo 25
CCEs e um fibroma. Dos 18 casos de tumores na pele, 10 foram CCEs. Os tumores em
outras localizacdes apresentam-se na Tabela 3. Em relacio ao sexo, as fémeas
apresentaram diferenca significativa em relacdo aos machos (p<0,001). Nao foram
encontradas diferencas significativas em relacdo a idade (p=0,520) e a raca (p=0,127)
dos animais afetados (Tabelas 4 e 5).

Em caprinos, a localizagdo mais frequente foi no sistema reprodutor feminino
(p<0,001), sendo seis casos CCE e trés melanomas. Cinco casos foram diagnosticados
na pele. A maioria dos casos foi observada em cabras adultas (p=0,015). Nao houve
diferencas significativas na frequéncia de tumores em relacdo a raca (p=0,421) e sexo
(p=0,103) (Tabelas 4 e 5).

Nos ovinos, a localizacao mais frequente de tumores (p=0,018) foi a pele (nove
casos), sendo sete CCE, um mixoma e um hemangioma. Trés casos de CCE estavam

localizados no olho e em outros dois casos, a regido afetada nao tinha sido informada.
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Um caso de meduloblastoma foi diagnosticado no cerebelo e tronco encefalico. Nao
foram encontradas diferencas significantes na frequéncia de tumores entre ragas
(p=0,443), idade (p=0,467) e sexo (p=0,770), apesar do maior nimero de casos terem
sido diagnosticados em fémeas (12/15) (Tabelas 4 € 5).

Nos equideos, o sistema tegumentar foi significativamente mais afetado
(p=0,006), correspondendo a 40 casos (62,5%). A neoplasia mais frequente nessa regiao
foi o sarcoide (22 casos), cinco foram diagnosticados em asininos. O melanoma,
fibrossarcoma e CCE (com quatro casos cada) e fibroma (com trés casos) foram outras
neoplasias diagnosticadas na pele. Os tumores em outras localizacdes apresentam-se na
Tabela 3. Nao foram observadas diferencas significativas na frequéncia de tumores
entre racas (p=0,665), sexo (p=0,801) e idade (p=0,566) que estdo expostos nas Tabelas
4es.

Tabela 4. Nimero de neoplasias distribuidas por raca diagnosticadas em ruminantes e

equideos no LPA da UFCG, Patos, Paraiba, durante o periodo de 1983 a 2010.

Bovinos Equideos Caprinos Ovinos

Raca N° Raca N° Racga N° Raca N°
Holandesa 20 Quarto de Milha 17 Saanen 3 Santa Inés 5
Girolando 2 Asinino 11 Anglo 3 SRD* 7
Pardo Suico 1 Muar 2 Boer 2
SRD* 42 Apalooza 1 Moxoté 1

PaintHorse 1 Alpina 1

Manga Larga 1 Togemburgo 1

SRD* 26 SRD* 12
Ni® 7 Ni” 5 Ni® 3 Ni® 3
Total 72 Total 64 Total 26 Total 15
P* 0,127 P* 0,665 P* 0,461 P* 0,443

“Sem raga definida; "Nao informado; “Probabilidade (teste de qui-quadrado).
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Tabela 5. Nimero de neoplasias distribuidas por sexo e idade, diagnosticadas em

ruminantes e equideos no LPA da UFCG, Patos, Paraiba, durante o periodo de

1983 a 2010.
Bovinos Equideos Caprinos Ovinos Total

Sexo
Fémea 56 24 19 12 111
Macho 14 37 6 1 58
Ni* 2 3 1 2 9
P° 0,001 0,801 0,103 0,770
Idade
Jovem 7 31 - 4 42
Adulto 43 21 20 6 90
Senil 16 5 4 1 26
Ni* 6 7 2 4 20
p° 0,520 0,566 0,015 0,467
Total 72 64 26 15 177

*Nio informado; "Probabilidade (teste de qui-quadrado)

DISCUSSAO

Os equideos (10,6%) e os bovinos (6,8%) foram as espécies mais acometidas.
Resultados semelhantes foram encontrados no Brasil (RAMOS et al., 2008) e em outros
paises (PLUMMER, 1948; PLUMMER, 1956; MISDORP, 1967; PRIESTER &
MANTEL, 1971). A alta frequéncia de sarcoide equino (45,3%) ocasionou o maior de
tumores nos equideos. Essa neoplasia € considerada a mais prevalente na espécie equina
(VALENTINE, 2006; SCOTT & MILLER JR., 2011), podendo chegar a 60% em
relacdo a outros tumores (ROONEY & ROBERTSON, 1996). Esta neoplasia € também
a mais observada em equinos no Rio Grande do Sul, variando de 57,4% (SOUZA et al.
2011) a 43,1% (RAMOS et al. 2008) dos tumores diagnosticados. O sarcoide equino

estd associado ao papilomavirus bovino (BPV) tipos 1 e 2 (NASIR & CAMPO, 2008;
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SCOTT & MILLER JR, 2011). Recentemente foi confirmado no Brasil a ocorréncia de
sarcoide equino associado a infec¢do pelo BPV BR-UEL-4 (ANJOS et al., 2010), que
possui grande similaridade com o BPV-2 isolado em sarcoide equino, também no Brasil
(NASIR & CAMPO, 2008).

Em bovinos observou-se, também, uma alta frequéncia de tumores, devido a
alta ocorréncia de CCE com localizacdo no olho e tecido periocular, pele e sistema
reprodutor feminino, todos eles associados a radiacdes solares que no semidrido do
nordeste sdo intensas durante todo o ano. Outro fator que pode estar associado a esta
alta frequéncia de CCE € a presenca na regido de vacas adultas da raca Holandesa ou
suas cruzas, incluindo a Girolando. As racas Holandesa e Hereford sdao consideradas
mais susceptiveis a estes tumores do que outras racas (TSUJITA & PLUMMER, 2010).
O linfossarcoma foi o segundo tumor mais frequente em bovinos (13,9%). Na Paraiba, a
frequéncia de bovinos leiteiros com anticorpos da leucose foi de 8,3% (SIMOES, 1998).
A frequéncia de bovinos com linfossarcoma (1%) em relacdo ao total das doencas
diagnosticadas nesta espécie é semelhante as encontradas em outros trabalhos no Brasil.
RAMOS et al. (2008), SILVA FILHO et al. (2011) e LUCENA et al. (2011)
observaram frequéncias de 0,6%, 0,5% e 1,5%, respectivamente.

A frequéncia de tumores em caprinos (3,3%) e ovinos (2,1%) foi menor que
em equideos e bovinos. A pele em ovinos e o sistema reprodutor feminino em caprinos
as localizacdes mais frequentes. O CCE foi a neoplasia mais frequente nessas espécies,
caprinos (46,1%) e ovinos (80%), como também os melanomas em caprinos (19,2%).
No Brasil, casos de CEE na pele (orelha e focinho) sdo frequentes em ovinos de racas
de pele despigmentada e no perineo de caprinos das racas Saanen e Boer (MACEDO et
al. 2008). Chama a atencao a alta frequéncia de melanomas em caprinos, o que pode ser

devido as intensas radiacdes solares durante todo o ano no Nordeste. Este tumor é
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comum ocorrer em equinos, principalmente em animais velhos e de coloragcdo
acinzentada, porém é raro em outras espécies (RADOSTITIS et al., 2002). As causas
dessa neoplasia ainda ndo sd@ao bem descritas em caprinos, mas tem sido associado a
idade avancada e animais que apresentam pele escura e afeta mais dreas desprovidas de
pé€los como vulva, anus, ldbios narinas, orelhas e pédlpebras (MADEWELL &
THEILEN, 1987; RAMADAN et al., 1988)

Em relacdo ao tipo de tumores encontrados, depois dos CCE, o sarcoide e o
linfossarcoma que foram os trés tipos mais frequentes, o quarto tumor mais frequente
foi o fibrossarcoma. A frequéncia dessas localizacbes chama a aten¢do para o
diagnéstico diferencial dos fibrossarcomas com outros tumores que afetam a pele,

principalmente os CCE:s.

CONCLUSAO

Conclui-se que os CCEs em ruminantes € o sarcoide em equideos sdo os
tumores mais frequentes em animais de producdo no semidrido. Equinos foram os mais
afetados dentre as espécies estudadas. A alta frequéncia de CEE em todas as espécies e
devido a intensidade das radiag¢Ges solares na regido durante todo o ano, idade avangada

e animais de pelagem clara.
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Fatores de risco associados a ocorréncia de carcinoma de células escamosas em
. . o s o 2
ruminantes e equinos no semiarido da Paraiba

Fabricio K. de L. Carvalhoz, Antonio F. M. Dantas2*, Franklin Riet—CorreaZ, Eldiné G.

de Miranda Netoz, Sara V. D. Simées 2 e Sérgio S. Azevedo?

ABSTRACT.- Carvalho F.K.L., Dantas A.F.M., Riet-Correa F., Miranda Neto E.G.,
Simdes S.V.D. & Azevedo S.S. 2011. [Risk factors associated with the squamous cell
carcinoma occurrence in ruminants and equine in the semiarid of the Paraiba.]
Fatores de risco associados a ocorréncia de carcinoma de células escamosas em
ruminantes € equinos no semidrido da Paraiba. Pesquisa Veterindria Brasileira
00(0):00-00. Hospital Veterindrio, Laboratério de Patologia Animal, CSTR/UFCG,
Campus de Patos, Avenida Universitdria, S/N, Bairro Santa Cecilia, 58708-110. Patos,

PB. E-mail: dantas.af @uol.com.br

This paper describes the frequency of squamous cell carcinoma (SCC)
diagnosed at the Laboratory of Animal Pathology (LAP) of Veterinary Hospital of the
Federal University of Campina Grande in cattle, sheep, goats, and horses in the semiarid
region of Paraiba, Brazil, from 1983 to 2010, analyzing epidemiological data and risk
factors. We performed the analysis of risk factors, by the chi-square test, considering
variables such as species, breed, sex, age and location of the tumor mass. During the
period, 3153 diagnoses were recorded from biopsies and necropsies. Of these, 81 cases
(2.7%) were squamous cell carcinomas. The frequency by species was 4% (42/1052) in
cattle, 2.5% (15/603) in horses, 1.7% (12/709) in sheep, and 1.5% (12/789) in goats,
being significantly higher in cattle (p <0.001). All cases showed histological features of
SCC, varying only the degree of cell differentiation. In cattle and goats, the frequency
of SCC was significantly higher in adult animals (p<0.001 and <0.005, respectively). In
cattle the preferred location was in the eyes and periocular region (p <0.001) and in
sheep in the skin (p=0.018), especially the head. In other species no significant
differences were found in the tumor location. It is suggested that the higher frequency of
SCC in cattle is due to the constitution of the herds, formed predominantly by females
of the Holstein breed.

INDEX TERMS: Neoplasms of the skin, animal production, risk factors.
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RESUMO.- Neste trabalho descreve-se a frequéncia de carcinomas de células
escamosas diagnosticados pelo Laboratério de Patologia Animal (LPA) do Hospital
Veterindrio da Universidade Federal de Campina Grande em bovinos, ovinos, caprinos
e equinos no semidrido da Paraiba, durante o periodo de 1983 a 2010, analisando dados
epidemioldgicos e fatores de risco. Foi realizada a anélise dos fatores de risco, mediante
o teste de qui-quadrado de aderéncia, considerando como varidveis espécie, raga, sexo,
idade e localizacdo da massa tumoral. Durante o periodo foram registrados 3.153
diagnésticos provenientes de bidpsias e necropsias. Destes, 81 casos (2,7%) foram de
carcinomas de células escamosas. A frequéncia por espécie foi de 4% (42/1052) em
bovinos, 2,5% (15/603) em equinos, 1,7% (12/709) em ovinos e 1,5% (12/789) em
caprinos, sendo significativamente maior em bovinos (p<0,001). Todos os casos
apresentavam caracteristicas histologicas de CCE, variando apenas o grau de
diferenciacdo celular. Em bovinos e caprinos, a frequéncia do tumor foi
significativamente maior em animais adultos (p<0,001 e p<0,005, respectivamente).
Nos bovinos a localizacdo preferencial foi em olhos e regido periocular (p<0,001) e nos
ovinos na pele (p=0,018), principalmente na cabega, enquanto que nas outras espécies
ndo foram encontradas diferencas significantes na localizacdo do tumor. Sugere-se que a
maior frequéncia de CCE em bovinos deve-se a constituicdo do rebanho, formado

predominantemente por fémeas da raca Holandesa.

TERMOS DE INDEXACAO: Neoplasias de pele, animais de producio, fatores de

risco.

INTRODUCAO

Carcinoma de células escamosas (CCE) sdo tumores malignos de queratindcitos
relatados em vérias partes do mundo. Esses tumores sdo comumente encontrados em
bovinos, equinos, cdes € gatos, mas incomuns em ovinos e raros em caprinos (Meuten
2002). Seu desenvolvimento estd relacionado a exposicdo prolongada de raios
ultravioleta em pele despigmentada, sem pelos e com lesOes prévias. Sao responsaveis
por significativas perdas econdmicas em bovinos em paises da América do Norte
(Tsuyjita & Plummer 2010).

Algumas racas de bovinos como Hereford, Simmental e Holandesa apresentam

maior predisposi¢cdo a ocorréncia de CCE (Meuten 2002, Ramos et al. 2007, Tsujita &
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Plummer 2010). Em bovinos e equinos esta neoplasia é observada nas juncdes
mucocutaneas, principalmente na regido de palpebras e genitdlias, enquanto em ovinos e
caprinos observa-se mais frequentemente na orelha (Meuten 2002, Scott & Miller 2011,
Smith 2006). Na Africa do Sul, em cabras da raca Saanen e Angoré esta neoplasia é
encontrada mais no Ubere e geralmente vem associada a papilomas (Smith 2006).

Macroscopicamente, os CCEs podem apresentar aspecto proliferativo,
semelhante a couve-flor ou erosivo recoberto por crostas que ndo cicatrizam. Sao
ligeiramente elevados, muitos com base ampla, onde & medida que o tumor torna-se
invasivo na derme, a lesdo tende a ser mais firme (Fernandes 2007, Smith 2006, Meuten
2002). E um tumor localmente invasivo e metdstases geralmente ocorre para linfonodos
regionais (Meuten 2002).

Microscopicamente, as células neoplasicas apresentam nticleos grandes, centrais,
muitas vezes vesiculosos, com vérios nucléolos e citoplasma proeminente (Meuten
2002), que se arranjam formando ilhas ou corddes de células epidérmicas proliferadas
ou ndo, que se estendem através da derme, demonstrando um grau varidvel de
diferenciacdo neoplasica (Fernandes 2007, Ramos et al. 2007). Mitoses sdo comuns,
entretanto sdo mais frequentes e mais atipicas nos carcinomas pobremente diferenciados
(Meuten 2002).

Os CCEs bem diferenciados apresentam células dispostas em corddes ou espirais
com centros queratinizados, muitos em forma de pérolas lamelares, e/ou dispostos em
pontes intercelular podendo apresentar queratinizagdo individual. Os CCEs
diferenciados apresentam vdérias células com queratinizacdo individual e menos
frequentemente pérolas e pontes intercelulares. Nos indiferenciados € dificil reconhecer
as células tumorais como sendo originadas de queratindcitos. A queratinizacdo, quando
presente, restringe-se a queratinizacdo individual acompanhada de cariorexia e auséncia
de picnose (Weiss & Freze 1974). Hiperplasia da epiderme, hiperqueratose, acantose,
paraqueratose e/ou ortoquetatose, displasia de queratindcitos, infiltrado neutréfilo na
parte superficial do tumor e infiltrado linfoplasmocitdrio nas partes mais profundas do
tumor, também podem ser observados (Meuten 2002).

Estudos realizados mediante levantamento de neoplasias com animais de
producio em regides da Africa (Murray 1968, Bastianello 1982), Inglaterra (Cotchin
1960), Israel (Yeruham et al. 1999), Canada (Plummer 1956, Misdorp 1967) Holanda
(Dukes et al. 1982) e Estados Unidos (Valentine 2006, Scott & Miller 2011) demostram

que o CCE € a principal ou uma das principais neoplasias em animais de producao.
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No Brasil existem poucas pesquisas relacionadas a estudos retrospectivos com
neoplasias em animais de produ¢do. Em algumas regides do Brasil os CCEs estdo entre
as neoplasias mais frequentes nos animais de produc¢do. No Rio Grande do Sul, estudos
realizados no Laboratério Regional de Diagndstico da Faculdade de Veterindria da
Universidade Federal de Pelotas (UFPel), o CCE foi o tumor mais frequente em ovinos
e o segundo em bovinos e equinos, perdendo apenas para linfossarcoma e sarcoide,
respectivamente (Ramos et al. 2007, 2008). Os casos de CCEs diagnosticados em
bovinos no Laboratério de Patologia Veterindria da Universidade Federal de Santa
Maria foram mais frequentes no trato digestivo e estavam associados a ingestdo de
Pteridium aquilinum (samambaia), seguidos, em frequéncia, pelos CCE de olho e pele
(Lucena et al., 2010). Em equinos o CCE foi o segundo tumor mais frequente, depois do
sarcoide (Souza et al., 2011). Na Paraiba, em ovinos e caprinos, os CCEs foram a
terceira doenca mais frequente, perdendo apenas para os casos de mifase e ectima
contagioso (Macédo et al. 2008). Casos de CCE na regidao perineal também tém sido
descritos em cabras no estado do Para (Barbosa et al. 2009).

Esse trabalho teve como objetivo determinar a frequéncia de casos de
carcinomas de células escamosas em bovinos, ovinos, caprinos € equinos,
diagnosticados no Laboratério de Patologia Animal (LPA) do Hospital Veterindrio da
Universidade Federal de Campina Grande (UFCG), durante o periodo de 1983 a 2010,

avaliando dados epidemioldgicos e fatores de risco.

MATERIAL E METODOS

Foi realizado um levantamento dos tumores diagnosticados no LPA durante o periodo
de 1983 a 2010, selecionando todos os casos de CCEs diagnosticados nas necropsias e
bidpsias de ruminantes e equinos nesse periodo. As fichas individuais dos animais
afetados foram revisadas, como também as laminas histoldgicas. Algumas laminas
antigas foram descoradas com &4cido acético e recoradas pela técnica de hematoxilina e
eosina. Quando necessario, os materiais arquivados em blocos de parafina eram
reencaminhados para confeccdo de novas laminas para exame mais detalhado em
microscopia optica.

Em relacdo a idade os ruminantes foram agrupados em jovens (animais até 2
anos), adultos (acima de 2 anos e até 7 anos) e senis (acima de 7 anos). Jd os equinos,
foram considerados animais jovens até 5 anos, animais adultos acima de 5 anos até 14

anos e senis acima de 14 anos. Em relacdo aos locais de incidéncia, os tumores foram
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divididos em regido orbitdria (globo ocular e toda a regido que circunda o olho),
reprodutor masculino (4reas ligadas ao prepucio e pénis), reprodutor feminino (dreas
ligadas a vulva e perineo) e pele (todas as outras dreas restantes).

Foi realizada andlise de fatores de risco em relagdo aos casos diagnosticados
como carcinoma de células escamosas em um estudo caso controle, utilizando-se o teste
de qui-quadrado, considerando como casos todos os animais com neoplasia € como
controles o mesmo numero de animais escolhidos ao acaso entre os animais
encaminhados ao LPA por outras causas e isentos de neoplasia. As varidveis
consideradas foram espécie, raga, sexo e idade. Para a avaliagdo da frequéncia da
localizacdo da massa tumoral foi utilizado o teste de qui-quadrado de aderéncia.
Informacgdes que ndo constavam na ficha clinica foram excluidas da andlise estatistica.

Os carcinomas de células escamosas foram classificados seguindo os padrdes
histolégicos definidos pela Organizacio Mundial de Saude e o livro de Tumores de

Animais Domésticos (Weiss & Frese 1974, Meuten 2002).

RESULTADOS

No periodo de Janeiro de 1983 a dezembro de 2010 foram registrados 3.153
diagndsticos provenientes de bidpsias e necropsias em animais de produgdo (ruminantes
e equinos) no LPA/UFCG/Campus de Patos-PB. Destes, 177 neoplasias (5,6%), sendo
81 casos (45,8%) de carcinomas de células escamosas. Do total de material recebido
(3.153 diagnésticos) de ruminantes e equinos, os CCEs representaram 2,6%. A
frequéncia por espécie foi de 4% (42/1052) em bovinos, 2,5% (15/603) em equinos,
1,7% (12/709) em ovinos e 1,5% (12/789) em caprinos, sendo significativamente maior
em bovinos (<0,001).

A localizacdo mais frequente nos bovinos e equinos foi a regido orbitéria (Figs.
1 e 2), enquanto que nos pequenos ruminantes o0 CCE foi mais observado na pele da
cabeca de ovinos e na vulva de cabras (Fig. 3). Em cinco bovinos foram observados
metadstases em outros 6rgdos. Dois bovinos apresentaram metastases no linfonodo
mandibular e pulmao, outro caso no pulmao, diafragma e coragdo, outro nos linfonodos
parotideos, iliacos, mesentéricos e mediastinicos, pulmao, diafragma e coracdo, € no
ultimo caso havia metdstases na glandula parétida e na veia jugular (Fig. 1B). Em todos
os casos relacionados, as caracteristicas histologicas observadas eram compativeis com
CCE, variando apenas o grau de diferenciacao celular. A maioria deles foi caracterizado

como CCE bem diferenciado, formando aglomerados de células tumorais com
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queratinizagdo laminar concéntrica, formando pérolas de queratina (Fig. 1D) e

queratiniza¢do individual.

4 o g

oF

Fig.1. A) Globo ocular dé oino apresntando carcinoma de célula escamosas nha
cornea. B) Trombo neoplasico de CCE na veia jugular de bovino (seta). No detalhe,
corte transversal da veia jugular mostrando massa tumoral ocluindo a luz do vaso. C)
Ninhos de células tumorais caracteristicos de CCE, formando pérolas de queratina, na
cornea de bovino. HE. Obj. 10x. D) CCE de pele bovino apresentando queratinizagdo

laminar concéntrica, formando pérolas de queratina. HE. Obj. 20x.
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2 perda do globo ocular. B) CCE observado durante a necropsia de equino. C) Corte

3 transversal da cabeca de equino, mostrando infiltragdo do CCE nos seios frontais.
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As frequéncias de CCE nas diferentes espécies em relacdo a sexo, idade e
localizag¢do do tumor sdo apresentadas no Quadro 1. Em bovinos a andlise de fatores de
risco determinou uma maior frequéncia em fémeas do que em machos (p<0,001), e
maior em adultos do que em jovens ou senis (p<0,001). Nesta espécie a localiza¢do
mais frequente do tumor foi no olho e pele periorbital (p<0,001). Em caprinos
observou-se maior frequéncia em fémeas do que em machos (p=0,038), e maior em
adultos do que em jovens ou senis (p<0,005). Em ovinos o tumor foi mais frequente na
pele (p=0,018). Em equinos ndo foram encontrados fatores de risco para nenhuma das
varidveis. Também ndo foram encontradas diferengas significantes entre as racas para

nenhuma espécie (Quadro 2).

Quadro 1. Niimero de tumores em ruminantes e equinos distribuidos por sexo,
idade e local do tumor, diagnosticados durante o periodo de janeiro de 1983 a

dezembro de 2010.
Bovinos Equinos Caprinos Ovinos

Sexo

Fémea 39 5 10 10

Macho 2 8 - 2

Ni* 1 2 2 -

| <0,001 1,000 0,038 0,801
Idade

Jovem 0 4 - 1

Adulto 24 5 12 6

Senil 14 2 - 1

Ni? 4 4 - 4

p’ <0,001 0,515 0,005 0,140
Local

Olho 25 5 2 3

Pele 10 4 1 7

Rep. Masculino - 3 2 -

Rep. Feminino 6 1 6 -

Ni? 1 2 1 2

P¢ <0,001 0,442 0,147 0,018
Total 42 15 12 12

*Nio informado; "Probabilidade (teste de qui-quadrado); Probabilidade (teste de qui-quadrado de aderéncia).
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Quadro 2. Niimero de tumores em ruminantes e equinos distribuidos por espécie e
raca, diagnosticados durante o periodo de janeiro de 1983 a dezembro de 2010.

Bovinos (n=42) Equinos (n=15) Caprinos (n=12) Ovinos (n=12)
Raca CCE (n) Raca CCE (n) Raca CCE (n) Raca CCE (n)
Holandesa 19 Quarto de Milha 4 Saanen 2 Santa Inés 4
Girolando 2 Paint Horse 1 Anglo Nubiano 1 SRD* 5
SRD* 20 Manga-larga 1 Boer 1 Ni° 3
Ni° 1 SRD* 5 Alpina 1
Ni° 4 SRD* 5
Ni° 2
P¢ P=0,479 P* P=0,392 P* P=0,622 P° P=0,443

Sem raga definida;"Nao informado; °Probabilidade (teste de qui-quadrado).

DISCUSSAO

A frequéncia de CCE encontrada neste trabalho em ruminantes e equinos, de 2,6%, foi
semelhante a observada no Laboratério Regional de Diagndstico da Faculdade de
Veterinaria da UFPel no Rio Grande do Sul, onde os CCEs tiveram frequéncia de 2,8%
em bovinos, ovinos e equinos (Ramos et al. 2008). Essa semelhanca sugere que no
Brasil ndo ocorrem diferencas significativas na frequéncia de CCEs em ruminantes e
equinos devidas ao clima, pois mesmo duas regides com climas tdo diferentes tiveram
frequéncias semelhantes. A regido semidrida caracteriza-se por alta incidéncia de
radiacao solar intensa durante todo o ano (Medeiros & Vieira 1997).

A ocorréncia maior de CCE em bovinos deve-se provavelmente ao fato de que
grande maioria dos animais examinados sdo de atitude leiteira, das racas Holandesa e
Girolando, que tem cruza com Holand€s. Deve destacar-se, também, que dentre os
bovinos SRD, hd maioria tem cruzas de Holandés. As ragas Hereford e Holandesa, por
apresentarem pele clara, hipopigmentada, possuem predisposicio a desenvolverem
carcinomas, principalmente em olhos e tecidos periorbitais (Meuten 2002, Ramos et al.
2007). No caso de animais da raca Holandesa a maior frequéncia pode estar associada,
também, a que, por se tratar de raga leiteira, os rebanhos sdo constituidos principalmente
por fémeas, que sdo mantidas nos mesmos até o fim da vida produtiva. Esses fatos s@o
refletidos na maior frequéncia observada em fémeas e em animais adultos (Quadro 1).
Na regido hd maior incidéncia dos raios solares durante longo periodo do ano e os
animais de producdo sdo criados extensivamente, favorecendo o surgimento desse tipo
de neoplasia. Em outras regides do Brasil, onde ha ocorréncia de Pteridium aquilinum

(samambaia) os CCEs sdo mais frequentes no trato digestivo de bovinos (Lucena et al.
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2011) e comumente vém associados a papilomatose e infec¢do pelo papiloma virus tipo
4 (Lucena et al. 2011, Souto et al. 2006).

Os equinos foram a espécie com a segunda maior frequéncia (2,5%) de
carcinomas de células escamosas ndo sendo encontrada diferencas significantes em
relacdo aos fatores de risco analisados. Nesta espécie outros autores mencionam uma
maior frequéncia de CEE no prepticio do que em outros locais (Ramos et al. 2007).

Os caprinos, junto com os ovinos foram as espécies com menor frequéncia de
CEE, de 1,5% e 1,7%, respectivamente, sendo que o unico fator de risco, encontrado
somente para os caprinos, foi a idade. Em caprinos, apesar de nao haver diferencas
significantes, o maior nimero de tumores, seis de um total de 12, foi localizado na
vulva. Cabras Angora e Boer, por apresentarem pigmentacdo branca da regido perineal
desenvolvem mais frequentemente tumores nessa area (Smith & Sherman 2009) o que
provavelmente ocorre, também, com as cabras Saanen e suas cruzas. No estado de
Minas Gerais o CCE € descrito acometendo a vulva de trés cabras da raca Saanen (Melo
et al. 1996), enquanto que no estado do Pard é descrito acometendo principalmente a
regido perineal de caprinos da raca Saanen e Boer (Barbosa et al. 2009).

Em ovinos a frequéncia de tumores pode ser considerada baixa nido havendo
diferencas entre as localiza¢Ges. Na Paraiba a raca de ovinos predominante é a Santa
Inés e atualmente, ao contrario do que ocorria anteriormente, a pelagem mais frequente
€ a preta. Para Macédo et al. (2008) uma das causas da mudanga na pigmentacdo da raca
foi a alta frequéncia de carcinomas de células escamosas. Além da pigmentacao da pele,
outros fatores podem determinar altas frequéncias de tumores epidermoides em ovinos.
No final da década de 70, no Rio Grande do Sul foram relatados 18 casos de CCE em
um rebanho de 792 ovelhas adultas, localizados na cabeca, especificamente no focinho,
orelha e olho. Os fatores determinantes dessa alta frequéncia teriam sido que os ovinos
eram da raga Ideal (despigmentada) e o rebanho era constituido principalmente por
ovelhas adultas, muitas de idade avancada (Riet-Correa et al. 1981). Uma frequéncia de
9,1% de CCE de vulva foi observada em um rebanho de 33 ovelhas Ile de France,
mencionando-se como possiveis fatores de risco a falta de pigmento da pele e jun¢do
muco-cutanea da vulva, pouca 14 que apresenta essa raca na regido perineal e o
seccionamento demasiado da cauda (Riet-Correa & Schild 1995). Outros fatores
determinantes de alta frequéncia de CEE em ovinos s@o a ocorréncia prévia de surtos de
fotossensibilizagdo (Lloyd 1961) e a realizacdo da cirurgia de Mules, para evitar o

acumulo de matérias fecais na regido perineal (Vandergraff 1976).
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Em conclusio, no semiarido da Paraiba do Brasil, os carcinomas de células
escamosas ocorrem mais frequentemente em bovinos do que em equinos, ovinos ou
caprinos, afetando, preferentemente, animais adultos. Nos bovinos a localizacdo
preferencial é em olhos e regido periocular, enquanto que nas outras espécies ndo foram

encontradas diferencas significantes na localizacido do tumor.
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Através desse estudo retrospectivo podé-se verificar que as neoplasias
representaram 5,6% de todas os diagndsticos realizados em bovinos, caprinos, ovinos,
asininos ¢ muares pelo LPA/UFCG, Patos, Paraiba, durante o periodo de 1983 a 2010
(27 anos).

As neoplasias malignas ocorreram mais frequentemente em todas as espécies
(71,8%). Carcinoma de células escamosas, sarcoide equino, linfossarcoma,
fibrossarcoma e melanoma foram os tumores de maior ocorréncia na regido.

Os equinos e bovinos sdo mais afetados pelas neoplasias no semidrido do
Nordeste brasileiro, principalmente envolvendo a pele. Essa maior frequéncia pode ter
sido influenciada por vérios fatores, como a maior exposicdo aos raios solares,
observados na regido durante longo periodo do ano, como também associado a pele
hipopgimentada ou despigmentada, o que normalmente favorece o desenvolvimento de

neoplasias em animais de produgdo da regido.
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