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RESUMO

As neoplasias melanociticas representam um grupo de tumores de relevancia na medicina
veterinaria, com comportamento biologico variavel e impacto significativo na satude de caes e
gatos. O presente estudo teve como objetivo analisar os aspectos epidemioldgicos e
anatomopatoldgicos das neoplasias melanociticas em caes e gatos na regido metropolitana de
Goiania, Goids. Trata-se de um estudo retrospectivo, descritivo e quantitativo, realizado a partir
da analise de laudos histopatoldgicos e anatomopatologicos provenientes de dois laboratorios
de patologia veterinaria do setor privado. Foram incluidos casos com diagnéstico conclusivo
de neoplasias melanociticas, classificadas em melanocitoma, melanoma melandtico e
melanoma amelanotico. Foram analisadas varidveis como espécie, raga, sexo, idade,
localizag@o anatomica das lesdes, tamanho tumoral, margens cirdrgicas, grau histologico, indice
mitotico, caracteristicas macroscopicas e associacdo com outras neoplasias. Os dados foram
organizados em planilha eletrdnica e submetidos a analise estatistica descritiva, com
apresentacdo em frequéncias absolutas e relativas. Os resultados obtidos permitirdo a
caracterizacao do perfil epidemioldgico e anatomopatolégico das neoplasias melanociticas na
populacdo estudada, contribuindo para melhor compreensdo do comportamento bioldgico
dessas neoplasias e fornecendo subsidios para o diagndstico, progndstico e manejo clinico mais

adequado.

Palavras-chave: Melanoma; melanocitoma; melandcitos; oncologia veterinaria.
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ABSTRACT

Melanocytic neoplasms represent a group of tumors of significant relevance in veterinary
medicine, presenting variable biological behavior and considerable impact on the health of dogs
and cats. This study aimed to analyze the epidemiological and anatomopathological aspects of
melanocytic neoplasms in dogs and cats in the metropolitan region of Goiania, Goias, Brazil.
This is a retrospective, descriptive, and quantitative study based on the analysis of
histopathological and anatomopathological reports obtained from two private veterinary
pathology laboratories. Cases with a definitive diagnosis of melanocytic neoplasms were
included and classified as melanocytoma, melanotic melanoma, and amelanotic melanoma.
Variables analyzed included species, breed, sex, age, anatomical location of lesions, tumor size,
surgical margins, histological grade, mitotic index, macroscopic characteristics, and association
with other neoplasms. Data were organized in electronic spreadsheets and subjected to
descriptive statistical analysis, with results presented as absolute and relative frequencies. The
findings will contribute to the characterization of the epidemiological and anatomopathological
profile of melanocytic neoplasms in the studied population, supporting a better understanding
of their biological behavior and providing a basis for improved diagnosis, prognosis, and

clinical management.

Keywords: Melanoma; melanocytoma; melanocytes; veterinary oncology.



vii

LISTA DE FIGURAS

Figura 1 - Em A, observa-se a representacao esquematica do processo de producdo de melanina
a partir dos melandcitos presente na camada basal da epiderme. Em B, nota-se
seccao histologica de pele, evidenciando os melandcitos e a melanina em grandes

quantidades na regido basal e espinhosa. Créditos: JCalvo e Novology................ 13

Figura 2 - A melanogénese ¢ desencadeada pela radiagdo UV, que causa danos ao DNA dos
queratindcitos e estimula a liberacdo de a-MSH. Esse hormodnio ativa o receptor
MCI1R nos melandécitos, aumentando os niveis de cAMP e estimulando o fator de
transcrigdo MITF. Como consequéncia, ocorre a expressao de genes relacionados a
sintese de melanina. Os melanossomos maduros sdo entdo transferidos para os

queratinocitos, contribuindo para a protecdo contra a radiagdo ultravioleta.......... 14

Figura 3 - Localizagdes anatomicas de neoplasias melanociticas em caes. (A) Melanoma oral
evidenciado por massa pigmentada na cavidade oral; (B) Melanoma digital
caracterizado por lesdo pigmentada no leito ungueal; (C) Melanoma ocular

apresentando lesdo pigmentada em estruturas oculares............ccecceeeevieeniieeneieennns 15

Figura 4 - Fotomicrografias de melanoma amelanocitico (A) com escassa produgdo de
pigmentos de melanina, ¢ melanoma melanocitico (B), caracterizado pela

Producao de MElanIng........cccueviiriieiieiiiriiieet et 18



viii

LISTA DE TABELAS

Tabela 1 - Frequéncias relativa e absoluta quanto a espécie dos animais com neoplasias

melanociticas no municipio de Goiania e regido metropolitana. 24

Tabela 2 — Frequéncia relativa e absoluta quanto ao sexo dos animais com neoplasias

melanociticas no municipio de Goiania e regido metropolitana. 24

Tabela 3 — Frequéncia relativa e absoluta acerca das ragas dos cdes com diagndstico de

neoplasias melanociticas no municipio de Goiania e regido metropolitana. ------ 24

Tabela 4 - Frequéncias relativa e absoluta acerca da idade dos animais com neoplasias

melanociticas diagnosticadas no municipio de Goiania e regido metropolitana. - 25

Tabela 5 - Frequéncias relativa e absoluta de animais com os diferentes tipos de diagnostico de

neoplasias melanociticas. 25

Tabela 6 - Frequéncias relativa e absoluta quanto a localizagdo das neoplasias melanociticas

diagnosticadas em pequenos animais no municipio de Goidnia e regido

metropolitana. 26

Tabela 7 — Frequéncia relativa e absolutados casos de animais com diagnostico de neoplasias

melanociticas distribuidas quanto tamanho da lesao. 26

Tabela 8 — Frequéncia relativa e absolutados casos de animais com diagnostico de neoplasias

melanociticas distribuidas quanto a figuras de mitose. 28

Tabela 9 - Frequéncias relativa e absoluta dos casos de animais com diagndstico de neoplasias

melanociticas distribuidos quanto a solicitagdo de margens cirurgicas. ----------- 28

Tabela 10 - Frequéncias relativa e absoluta dos casos de animais com diagnostico de neoplasias
melanociticas distribuidos quanto ao envolvimento de outros processos neoplasicos

associados. 29




cAMP
CDKI
CREB
DCT
DNA
DOI
HPF
ink-4
MCIR
MITF
NI

pS3
PKA
PMEL
PNL-2
RB-1
ROS
SOX-10
SRD
TP53
TRP-1
TRP-2
TYR
TYRP1
uv
UVA
UVB
waf-1

o-MSH

LISTA DE SIGLAS E ABREVIATURAS

Monofosfato ciclico de adenosina

Inibidor de quinase dependente de ciclina
Proteina de ligacao ao elemento de resposta ao cAMP
Dopachromo tautomerase

Acido desoxirribonucleico

Identificador de objeto digital

Campos de grande aumento

Inibidor de quinase 4

Receptor de melanocortina 1

Fator de transcri¢ao associado a microftalmia
Nao informado

Proteina supressora tumoral 53

Proteina quinase A

Premelanosome Protein

Marcador imunohistoquimico melanocitico
Gene do retinoblastoma 1

Espécies reativas de oxigénio

Fator de transcrigao SOX-10

Sem raga definida

Proteina tumoral p53

Proteina relacionada a tirosinase 1

Proteina relacionada a tirosinase 2

Tirosinase

Proteina 1 relacionada a tirosinase
Ultravioleta

Radiacdo ultravioleta tipo A

Radiacao ultravioleta tipo B

Inibidor de quinase dependente de ciclina 1A

Hormonio estimulador de melanocitos alfa

X



SUMARIO

AGRADECIMENTOS ...ttt sttt se e e sneees iv
RESUMO ...ttt ettt ettt sttt et a et e e sat e bt e naesaeenbeentenanens \%
ABSTRACT ...ttt ettt et e s et e ae s e eneesseenseeneanseenseeneeneas vi
LISTA DE FIGURAS ...ttt et sttt st vii
LISTADE TABELAS ..ottt ettt viii
LISTA DE SIGLAS EABREVIATURAS ..o ix
SUMARIO .......oorivmiimiiseiesee oo ess et X
LINTRODUGAO ..o 11
L1 ODBJOEIVOS . ..eeuvieeieeiiieiieeteeeite et e e ettt etteetteeteesaaeesseeesbeesaessse e seesnsaenseeasseessseensaensseanseensns 12
L.1.1 ObBJEtiVO ZIAL .....eiiiiiiiieiie ettt sttt et saee e 12
1.1.2 ODbJetivos €SPECTIICOS .. .eeuiiiiieiiietieeie ettt ettt ettt sttt esaeeens 12
2. REVISAO DE LITERATURA .........c.cooooiiiiieieeeeeeeeeeeeeee e enes s eses e 12
2.1 Neoplasias MelanoCItICaS. ......ccuuiiicuireeiieeriieeciee et et e e rieeeeteeeeeaeeeraeeseseeeereeesaseeenns 12
2.1.1 Melanina € Melano@ENESe........ccveerueeriieriieeiienieerieeeeeteeseeereesareesseessreenseensneens 12
2.1.2 Patogénese € epidemiolO@ia ........ccuveevieruieeiieniieeiieeieeeieeseeeieeseeeereesereeseeseneens 14
2.1.3 Diagnostico e aspectos clinico-patologiCos........cueveevueriereiniirieneenenieneeieeae 16
2.1.4 Abordagens teTaPEULICAS ........eeerveeeriirerieeerieeerteeesreeeereeeeaeessreeesneesasneesnseeenns 20
B B B o T4 10 1] 5 oo OSSPSR 21
3. MATERIAL E METODOS.........oooooivimriiireimeeiieessseessssssssssssassssessssessssssssssssssnns 22
4. RESULTADOS ...ttt sttt et ettt et saeesbe e eneenaeenee 23
5. DISCUSSAQ ...ttt 29
6. CONCLUSAOQ.......coevviriinrieeieeie ettt 33

REFERENCIAS ..o e, 34



11

1. INTRODUCAO

As neoplasias representam um importante problema de satide na medicina veterinaria,
sendo responsdveis por elevada morbidade e mortalidade em animais de companhia. O
aumento da expectativa de vida de caes e gatos, aliado aos avanc¢os nos cuidados veterinarios,
tem contribuido para a maior incidéncia de doengas neoplésicas, tornando o cancer uma das
principais causas de 6bito nesses animais (Withrow; Vail; Page, 2020).

Entre as neoplasias que acometem cdes e gatos, os tumores cutaneos destacam-se pela
elevada frequéncia, especialmente em decorréncia da constante exposi¢ao da pele a fatores
ambientais (Goldschmidt, Hendrick, 2002). Nesse contexto, as neoplasias melanociticas
assumem grande relevancia clinica e patologica, podendo ocorrer em diferentes localizagdes
anatomicas, como pele, cavidade oral, olhos e digitos, apresentando comportamento biologico
bastante variavel (Smedley, Sebastian, Kiupel, 2022).

As neoplasias melanociticas tém origem nos melanécitos, células responsdveis pela
producdo de melanina, pigmento essencial na protecao contra os efeitos da radiacdo ultravioleta
(Raposo; Marks, 2007). Essas neoplasias podem apresentar comportamento benigno ou
maligno, sendo classificadas, do ponto de vista histopatoldgico, em melanocitoma, melanoma
melandtico e melanoma amelanético, conforme critérios amplamente descritos na literatura
(Misdorp et al., 1999; Meuten et al., 2017).

Os melanocitomas, em geral, apresentam comportamento benigno, crescimento lento e
baixo potencial invasivo. Em contraste, os melanomas, especialmente os amelanoticos, estao
frequentemente associados a maior agressividade, elevado potencial metastitico e pior
prognostico (Smedley et al., 2011; Smedley, Sebastian, Kiupel, 2022).

Além das caracteristicas histopatoldgicas, fatores epidemiologicos como espécie, idade,
sexo, raca e localizagdo anatomica das lesdes exercem influéncia direta na ocorréncia,
distribuicdo e comportamento dessas neoplasias (Oliveira et al., 2013; Teixeira et al., 2010).
Nesse sentido, a andlise integrada desses aspectos torna-se fundamental para a compreensao do
perfil das neoplasias melanociticas em determinada populacdo, contribuindo para o diagnostico
precoce, defini¢do progndstica e escolha das abordagens terapéuticas mais adequadas.

Dessa forma, estudos retrospectivos baseados na andlise de laudos histopatoldgicos e
anatomopatologicos constituem ferramentas relevantes para a caracterizagdo epidemiologica e
anatomopatoldgica dessas neoplasias. Nesse contexto, o presente estudo tem como objetivo
analisar os aspectos epidemioldgicos e anatomopatoldgicos das neoplasias melanociticas em

caes e gatos na regido metropolitana de Goiania, Goias.
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1.1 Objetivos
1.1.1 Objetivo geral

Analisar e caracterizar os principais aspectos epidemioldgicos e anatomopatologicos das
neoplasias melanociticas em cdes e gatos domiciliados na regidao metropolitana de Goiania,

Goias.

1.1.2 Objetivos especificos
e Determinar a prevaléncia das neoplasias melanociticas em relacao a idade, raga, sexo e

localizagdo anatomica predominante nos caes e gatos da regido.

e C(lassificar e determinar a ocorréncia dos tumores analisados em benignos

(melanocitomas) ou malignos (melanomas) com base em critérios histopatologicos.

e Avaliar e caracterizar 0s principais aspectos anatomopatologicos das neoplasias

melanociticas com base nos laudos histopatolégicos analisados.

2. REVISAO DE LITERATURA
2.1Neoplasias melanociticas
2.1.1 Melanina e melanogénese

Os melandcitos (Figura 1) sdo células dendriticas originadas de melanoblastos de
origem neuroectodérmica, derivados da crista neural. Durante a embriogénese, esses
precursores celulares migram para diferentes tecidos, incluindo epiderme, derme, mucosas e
estruturas oculares (Teixeira et al., 2010; Nishiya et al., 2016). No citoplasma dos melanocitos
encontram-se 0s melanossomos, organelas especializadas responsaveis pela sintese e
armazenamento do pigmento melanina. A melanina e a distribui¢do dos melanossomos na
epiderme constituem alguns dos principais mecanismos de prote¢do da pele contra os efeitos

nocivos da radiagdo UV (Garraway et al., 2005).



13

Stratum corneum -

; =

Basal cell-i . / %

Dermis o,

Melanocytes

-

Figura 1 - Em A, observa-se a representacao esquematica do processo de producao de melanina
a partir dos melanocitos presente na camada basal da epiderme. Em B, nota-se sec¢ao
histologica de pele, evidenciando os melanocitos e a melanina em grandes
quantidades na regido basal e espinhosa.

Fonte: JCalvo e Novology.

A sintese de melanina, denominada melanogénese (Figura 1), ¢ estimulada apds a
exposicao da pele a radiacdo ultravioleta (UV). A incidéncia dessa radiacdo promove danos ao
DNA dos queratinécitos, desencadeando a ativagdo da via mediada pela proteina TP53, o que
culmina na producdo do hormdnio estimulador de melandcitos alfa (a-MSH) (Garraway et al.,
2005). Esse peptideo ¢ entdo liberado pelos queratindcitos e se liga ao receptor de
melanocortina 1 (MC1R) presente na membrana dos melandcitos. A interacdo do a-MSH com
o MCIR promove o aumento das concentracdes intracelulares de monofosfato ciclico de
adenosina (cAMP), resultando na ativagdo da proteina quinase A (PKA) (Kuras, 2023).

A ativacdo dessa quinase favorece o recrutamento da proteina de ligacdo ao elemento
de resposta ao cAMP (CREB), estimulando, consequentemente, a atividade transcricional do
fator de transcri¢ao associado a microftalmia (MITF). Esse fator regula a expressdo de diversos
genes envolvidos na melanogénese, incluindo TYR, TYRP1, DCT e PMEL, cujos produtos sdao
direcionados para os melanossomos delimitados por membrana (Young et al., 1998). Apds a
maturacdo dessas organelas, os melanossomos sdo transferidos dos melandcitos para os
queratinocitos adjacentes. Esse processo possibilita a deposicdo de melanina nas camadas
epidérmicas, contribuindo para a protecao celular contra os efeitos deletérios da radiacao

ultravioleta (Raposo & Marks, 2007; Kuras, 2023).
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Figura 2 - A melanogénese ¢ desencadeada pela radiagdo UV, que causa danos ao DNA dos
queratindcitos e estimula a liberacdo de a-MSH. Esse hormodnio ativa o receptor
MCI1R nos melandécitos, aumentando os niveis de cAMP e estimulando o fator de
transcrigdo MITF. Como consequéncia, ocorre a expressao de genes relacionados a
sintese de melanina. Os melanossomos maduros sdo entdo transferidos para os

queratindcitos, contribuindo para a prote¢ao contra a radiagao ultravioleta.
Fonte: Kuras (2023).

2.1.2 Patogénese e epidemiologia

A radiagdo ultravioleta (UV) desempenha papel relevante na patogénese das neoplasias
melanociticas, especialmente em areas cutaneas expostas. A radiagdo UVB (280-315 nm) ¢
reconhecida como importante agente mutagénico, pois ¢ diretamente absorvida pelo DNA,
promovendo alteragdes nas bases nitrogenadas, como a formagao de dimeros de timina. Por sua
vez, a radiagdo UVA (315-400 nm) atua predominantemente de forma indireta, induzindo a
formacdo de espécies reativas de oxigénio (ROS), as quais podem causar danos oxidativos ao
material genético. Essas alteragdes podem resultar em mutacdes em genes relacionados ao
controle da proliferagdo e sobrevivéncia celular, sendo consideradas eventos iniciais relevantes
no desenvolvimento do melanoma (Young et al., 1998; Fadadu; Wei, 2022).

Alteragdes na expressao ou na atividade de genes envolvidos na regula¢do do ciclo
celular e na apoptose, como p53, RB-1, CDKI, waf-1 e ink-4, ja foram descritas em tumores

melanociticos, podendo desempenhar papel importante na génese e progressdo tumoral



15

(Meuten, 2017). Além dos fatores ambientais, aspectos bioldgicos e anatdmicos também
influenciam a ocorréncia dessas neoplasias. Em caes, os melanomas sdo mais frequentemente
observados em regides como cavidade oral, pele, digitos e olhos, sendo que a etiologia pode
variar conforme a localizagdo do tumor. Enquanto melanomas cutaneos, especialmente em
areas pouco pigmentadas ou com menor cobertura pilosa, podem estar associados a exposi¢ao
a radiacao ultravioleta, os melanomas orais e digitais geralmente ndo apresentam relacdo direta
com esse fator, sugerindo a participagdo de mecanismos etioldgicos distintos (Smith;
Goldschmidt; Mcmanus, 2002).

Os melanomas oculares, particularmente aqueles originados na Uvea, possuem
etiopatogenia ainda pouco definida. Contudo, evidéncias sugerem que alteragdes genéticas e
moleculares, associadas as caracteristicas anatomicas do globo ocular, estejam relacionadas ao
desenvolvimento dessas neoplasias. Diferentemente dos melanomas cutaneos, os tumores

melanociticos intraoculares apresentam baixa correlagdo com a exposicdo a radiagdo

ultravioleta, embora lesdes localizadas na iris possam sofrer influéncia desse fator. (Meuten,

2017; Shields et al., 2020).

Figura 3 - Localiza¢des anatdmicas de neoplasias melanociticas em caes. (A) Melanoma oral
evidenciado por massa pigmentada na cavidade oral; (B) Melanoma digital
caracterizado por lesdo pigmentada no leito ungueal; (C) Melanoma ocular
apresentando lesdo pigmentada em estruturas oculares.

Fonte: Polton et al. (2024).

Em caes, os tumores melanociticos correspondem a aproximadamente 4% de todas as
neoplasias diagnosticadas, sendo cerca de 61% classificados como melanomas e 39% como
melanocitomas (Lo Giudice et al., 2024). Nos felinos, quando ocorre a neoplasia sao observadas
principalmente no globo ocular, na pele e na cavidade oral. (Pittaway et al., 2019; Polton et al.,
2024). Estudos recentes demonstram que os melanomas felinos apresentam baixa incidéncia
quando comparados aos caes, correspondendo a pequena parcela das neoplasias diagnosticadas
em gatos. Entre os tumores melanociticos felinos, os de origem ocular, especialmente os

melanomas difusos de iris, sdo considerados os mais frequentes e clinicamente importantes,
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devido ao comportamento progressivamente invasivo e ao potencial metastatico. Em relagdo a
predisposicao racial, embora os dados ainda sejam limitados, algumas pesquisas sugerem maior
ocorréncia em gatos de meia-idade a idosos, sem predilegao sexual evidente, sendo observada
discreta maior frequéncia em animais das racas Siamés e Persa, o que pode indicar influéncia
genética no desenvolvimento dessas neoplasias (Dubielzig et al., 2010; Featherstone; Heinrich,
2015; Sapierzynski et al., 2018). Em relacdo a predisposi¢do racial, diversos estudos sugerem
que determinadas ragas caninas apresentam maior suscetibilidade ao desenvolvimento de
melanoma. Entre as racas mais frequentemente acometidas destacam-se Poodle, Schnauzer,
Scottish Terrier, Dachshund, Golden Retriever e Cocker Spaniel, sugerindo possivel
componente genético na ocorréncia dessas neoplasias (Smedley et al., 2022; Withrow et al.
2020).

Quanto a faixa etéria, os melanomas sdo diagnosticados predominantemente em animais
adultos a idosos, sendo incomuns em animais jovens (Withrow et al. 2020; Polton et al., 2024).
Entretanto, no que se refere a predisposi¢ao sexual, a literatura apresenta resultados divergentes.
Alguns estudos relatam maior frequéncia em machos, como observado no estudo retrospectivo
conduzido por Putnova et al. (2020). De forma semelhante, em levantamento retrospectivo
realizado por Lima (2022), verificou-se que 54,2% dos casos ocorreram em machos e 45,8%
em fémeas. Por outro lado, algumas casuisticas relatam maior ocorréncia em fémeas, como
descrito por Oliveira et al. (2013), que observaram 68,18% dos casos em fémeas. Entretanto,
outros estudos ndo identificaram predilecdo sexual significativa para o desenvolvimento dessas
neoplasias (Carvalho, 2021).

Apesar dos aspectos epidemiologicos das neoplasias melanociticas em caes ainda se
apresentarem conflitantes na literatura, ressalta-se que essas diferencas podem ser atribuidas as
particularidades as diferentes localizagdes geograficas onde os estudos sdo conduzidos. Fatores
como variagdes climaticas, caracteristicas demograficas das populagdes caninas, além de
diferencas nos habitos de manejo, acesso a assisténcia veterinaria e critérios diagnosticos
empregados, exercem influéncia direta sobre a ocorréncia, distribuicdo e comportamento

biologico dessas neoplasias.

2.1.3 Diagndstico e aspectos clinico-patolégicos

As lesdes melanociticas em cdes podem ser classificadas de acordo com o
comportamento bioldgico e a localizagdo anatdmica, estando essas caracteristicas relacionadas
ao potencial invasivo, a capacidade metastatica, a aparéncia macroscopica € ao prognostico

(Meuten, 2017). Sao classificadas em melanocitomas, quando benignas, € melanomas, quando
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apresentam comportamento bioldgico maligno (Figura 4) (Smedley et al., 2022). Essa distin¢ao
baseia-se principalmente no comportamento bioldgico do tumor e nas caracteristicas
histopatologicas das células neoplasicas (Goldschmidt; Hendrick, 2002; Meuten, 2017).

O diagnostico das neoplasias melanociticas pode ser realizado com relativa facilidade
quando as células tumorais apresentam algum nivel de pigmentagdo, entretanto, na auséncia
desse pigmento, o processo diagnostico torna-se mais complexo e desafiador (Smedley et al.,
2022). Na avaliagao citologica, as neoplasias melanociticas apresentam acentuada variabilidade
morfologica, o que pode dificultar sua identificagdo. Os melandcitos neoplasicos podem exibir
diferentes formas e tamanhos, incluindo células pequenas ou grandes, redondas, ovais,
fusiformes ou multinucleadas, sendo necessaria uma analise microscopica criteriosa para o
estabelecimento do diagnoéstico correto (Goldschmidt; Goldschmidt, 2017).

A avaliag@o microscopica dessas lesdes (Figura 4) baseia-se em diversos critérios, como
a morfologia celular, o grau de pleomorfismo, as caracteristicas nucleares, a presenca de
nucléolos evidentes, nimero de mitoses por campo e a ocorréncia de células gigantes (Veronese
et al.,, 2007; Momose et al., 2011; Massi; Leboit, 2013). A presenga de pigmento melanico
também pode interferir na andlise citologica, uma vez que os pigmentos melandticos podem
obscurecer as caracteristicas morfologicas celulares, dificultando a avaliagdo detalhada das
estruturas citoplasmaticas e nucleares (Veronese et al., 2007; Liu et al., 2013; Chung et al.,
2016). Assim, embora a citologia contribua para a identificagdo da origem celular e para a
avaliacdo do comportamento bioldgico das lesdes, a histopatologia possibilita uma analise mais
abrangente das alteragdes celulares e da arquitetura tecidual, sendo indispensavel para a
confirmacao diagnostica e a classificagdao das neoplasias (Moura et al., 2019; Gonzales-Chavez
et al., 2020).

Os melanocitomas correspondem as formas benignas dessas neoplasias e, de modo
geral, apresentam crescimento lento, margens relativamente bem delimitadas e baixo indice
mitotico. Histologicamente, costumam demonstrar menor pleomorfismo celular e maior
quantidade de pigmento quando comparados aos melanomas (Smedley et al., 2022). Por outro
lado, os melanomas apresentam comportamento bioldgico mais agressivo. Essas neoplasias
caracterizam-se por maior pleomorfismo celular, presenca de anisocitose e anisocariose,
aumento da atividade mitotica e menor quantidade de pigmento. Além disso, possuem
capacidade de invadir tecidos adjacentes e disseminar-se para 6rgaos distantes, evidenciando
elevado potencial metastatico (Smedley et al., 2022).

A imunohistoquimica ¢ amplamente empregada como método auxiliar no diagnostico

das neoplasias melanociticas, especialmente quando a avaliagdo histologica convencional nao
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¢ suficiente para confirmar a origem melanocitica das células tumorais. Nesses casos, sao
utilizados marcadores especificos para identificar a diferenciagdo melanocitica das células

neoplasicas, destacando-se Melan-A, PNL-2, TRP-1 e TRP-2 (Smedley et al., 2022).

Figura 4 - Fotomicrografias de melanoma amelanocitico (A) com escassa produgdo de
pigmentos de melanina, e melanoma melanocitico (B), caracterizado pela
producdo de melanina.

Fonte: Martinez et al. (2011).

SOX-10 apresenta alta sensibilidade diagnéstica para melanoma canino (96,7%), com
marcacao intensa e observada na maioria das células neoplésicas, sendo considerado um
marcador util para triagem em casos suspeitos. Entretanto, sua expressao também pode ocorrer

em tumores ndo melanociticos, como carcinomas mamarios, gliomas e sarcomas de tecidos
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moles, o que requer interpretacdo associada a outros marcadores imunohistoquimicos e as
caracteristicas morfologicas da lesdo (King et al., 2024). Assim, o uso combinado desses
marcadores aumenta a sensibilidade e a especificidade diagnoéstica, sendo particularmente ttil
em melanomas amelandticos, nos quais a auséncia de pigmento dificulta a identificacao do
tumor com base apenas na morfologia histologica (Smedley et al., 2011).

Clinicamente, os melanocitomas geralmente se apresentam como pequenos nodulos
cutaneos bem circunscritos e pigmentados, frequentemente de coloracao preta ou marrom, com
crescimento lento e sem invasao significativa dos tecidos adjacentes. Os melanomas exibem
comportamento clinico mais agressivo. Essas lesdes tendem a se apresentar como massas de
maior tamanho, frequentemente superiores a 1 cm de diametro, com crescimento rapido e
capacidade de invasdo dos tecidos adjacentes. A superficie tumoral pode ser irregular, ulcerada
ou hemorragica, sendo comum a ocorréncia de sangramento espontaneo e necrose tecidual em
estagios mais avangados da doenga (Smedley et al., 2022; Polton et al., 2024).

Essas lesdes podem variar em tamanho, forma e coloragdo, sendo frequentemente
observadas em tons de preto, marrom ou cinza. Entretanto, alguns tumores podem apresentar
pouca ou nenhuma pigmentagdo, sendo denominados melanomas amelanoéticos, condi¢do que
pode dificultar o reconhecimento clinico dessas neoplasias. Os melanomas apresentam alto
potencial metastatico, podendo disseminar-se tanto por via linfatica quanto hematdgena. Os
linfonodos regionais € os pulmdes sdo os locais mais frequentemente acometidos por
metastases. Em estdgios mais avancados da doenca, a disseminagdo também pode envolver
figado, ossos e cérebro (Polton et al., 2024).

A apresentagdo clinica também varia conforme a localizagdo anatomica do tumor. O
melanoma oral ¢ considerado o tipo mais agressivo, caracterizando-se por massas pigmentadas
localizadas na gengiva, nos labios, no palato ou na lingua. Essas lesdes podem apresentar
aspecto nodular ou irregular e frequentemente evoluem com ulceracdo, sangramento e
destruicao das estruturas adjacentes, incluindo os ossos mandibular e maxilar (Bergman, 2013).

Os melanomas cutaneos, por sua vez, apresentam comportamento biologico variavel.
Muitos tumores localizados em areas pilosas apresentam comportamento benigno, enquanto
lesdes em jungdes mucocutidneas ou na regido digital apresentam maior probabilidade de
malignidade. Nos casos de melanoma digital, ¢ comum observar aumento de volume do digito,
deformacao ungueal e, em alguns casos, destrui¢ao 6Ossea, evidenciando o carater invasivo
dessas neoplasias (Meuten, 2017).

Os melanomas oculares apresentam sinais clinicos que variam conforme a localizagdo

e evolugdo da neoplasia. Em felinos, ¢ comum observar aumento progressivo da pigmentacgao



20

da iris, podendo ocorrer deformagao pupilar, espessamento iriano, glaucoma secundario e perda
da visdo. J4 em caes, os tumores geralmente se manifestam como massas pigmentadas
intraoculares, frequentemente associadas a dor ocular, secrecdo, hiperemia conjuntival e
aumento do volume do globo ocular. Em casos avangados, pode haver comprometimento visual

e extensdo da lesdo para estruturas adjacentes (Dubielzig et al., 2010; Wilcock, 2009).

2.1.4 Abordagens terapéuticas

O tratamento das neoplasias melanociticas em caes pode envolver diferentes abordagens
terapéuticas, incluindo cirurgia, radioterapia, quimioterapia e imunoterapia, sendo a escolha do
tratamento dependente da localizacdo do tumor, do estagio da doenca e da presenca de
metastases (Colombo et al., 2022). A excisdo cirirgica com margens amplas constitui a
principal estratégia de controle local dessas neoplasias, independentemente da localizagdao
anatomica do tumor (Polton et al., 2024). Em determinados casos, o procedimento cirirgico
pode incluir a remo¢do de linfonodos regionais, especialmente em melanomas orais,
subungueais, de coxim plantar ou cutaneos, contribuindo para o estadiamento clinico e para o
controle da doenga (Polton et al., 2024).

A radioterapia pode ser empregada como tratamento primario ou como terapia adjuvante
apds a excisdo cirurgica, sendo indicada principalmente quando a ressec¢cdo completa ndo ¢é
possivel ou quando ha comprometimento das margens cirargicas (Pazzi et al., 2022). Além
disso, pode ser utilizada como alternativa terapéutica em melanomas orais, com finalidade
paliativa ou para controle local da neoplasia (Cunha et al., 2018).

A quimioterapia tem sido utilizada principalmente como terapia adjuvante apds a
cirurgia ou radioterapia em casos com elevado risco de metastase. Entretanto, estudos indicam
que, quando empregada isoladamente, apresenta beneficio limitado em relagdo a sobrevida
quando comparada a abordagem cirargica (Pazzi et al., 2022). Entre os agentes quimioterapicos
utilizados em protocolos terapéuticos para melanoma canino destacam-se a carboplatina, a
temozolomida e a cisplatina, frequentemente empregadas como terapia sistémica complementar
(Fonseca-Alves et al., 2021).

Outras abordagens terapéuticas tém sido adotadas, como a eletroquimioterapia, técnica
que associa a administracdo de quimioterapicos a aplicacdo de pulsos elétricos, promovendo
aumento da permeabilidade da membrana celular e potencializando a ac¢do dos farmacos
(Colombo et al., 2022). A técnica ¢ recomendada para aqueles sitios anatdmicos com minima

possibilidade de margem cirirgica adequada para a excisdo tumoral. Os firmacos mais
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utilizados incluem o sulfato de bleomicina e a cisplatina, ambos com elevado potencial
citotoxico (Rangel et al., 2021).

A imunoterapia também vem sendo estudada como alternativa terapéutica para
melanomas caninos, incluindo o uso de vacinas antitumorais, anticorpos monoclonais, terapias
génicas e estratégias de modulacdo da resposta imune (Almela et al., 2019). Dentre essas
abordagens, destaca-se a vacina de DNA xenogénico que expressa tirosinase humana, utilizada

como terapia adjuvante em melanomas orais apds o controle local do tumor (Atherton et al.,

2016).

2.1.5 Prognostico

A taxa de mortalidade e o tempo de sobrevida associados as neoplasias melanociticas
em cdes variam de acordo com a localiza¢do anatémica do tumor, o comportamento bioldgico
da neoplasia e suas caracteristicas histopatologicas (King et al., 2024). Os melanomas cutaneos
apresentam comportamento biologico variavel, de modo que os pacientes com melanomas orais
tendem a apresentar menor tempo de sobrevida quando comparados aos tumores cutaneos
(Bergman; Kent; Farese, 2013). Estudos indicam que melanomas orais caninos frequentemente
metastatizam para linfonodos regionais, encéfalo e pulmdes, estando associados a progndstico
reservado e reducdo da sobrevida (Smedley, Sebastian, Kiupel, 2022).

A sobrevida dos animais acometidos também estd relacionada a caracteristicas
histopatologicas do tumor, incluindo grau de diferenciagdo celular, indice mitodtico e presenca
de atipia nuclear, parametros amplamente utilizados na avaliacdo progndstica dessas neoplasias
(Ramos-Vara et al., 2000). Além disso, o indice de prolifera¢do celular, avaliado por meio do
marcador Ki-67, tem sido empregado como indicador prognostico, sendo observado que
tumores com indices elevados apresentam menor tempo de sobrevida quando comparados
aqueles com baixa atividade proliferativa (Smedley, Sebastian, Kiupel, 2022).

Nos melanomas amelandéticos, observa-se elevada taxa de proliferagdo celular e baixo
grau de diferenciagdo, resultando em pouca ou nenhuma producdo de pigmento. Essa
caracteristica estd associada a maior agressividade quando comparada aos melanomas
melandticos, nos quais os melanodcitos apresentam maior grau de diferenciacdo e produzem
pigmento com coloracdo variando entre cinza, marrom e preto. Em casos de melanoma
amelandtico com metéstase, podem ocorrer manifestacdes clinicas associadas, incluindo
sindrome paraneoplésica e sinais respiratorios, como dispneia, taquipneia, esternutagdes, tosse,

rinorreia e epistaxe (Colombo et al., 2022).
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Em estudo realizado por Theng et al. (2026), os autores investigaram os desfechos de
sobrevida em 123 caes diagnosticados com melanoma em um hospital veterinario universitario
no Japao. Segundo os autores, o tempo médio de sobrevida para todos os caes foi de 244 dias.
Aqueles submetidos a excisdo cirargica do tumor apresentaram sobrevida significativamente
maior (294 dias) em comparagao aqueles que ndo foram submetidos a cirurgia (93 dias). Dentre
os principais marcadores prognosticos, o estagio tumoral, a localizagdo e raga se destacaram.
Schnauzers Miniatura e Poodles Toy apresentaram tempos de sobrevida 3,36 ¢ 4,80 vezes
maiores, respectivamente, em comparagao aos Golden Retrievers. Melanomas orais parecem

estar associados a uma redugdo de 66% no tempo de sobrevida em relagdo aos melanomas nao

orais (Theng et al., 2026).

3. MATERIAL E METODOS

Foram realizadas andlises de laudos histopatoldogicos e anatomopatologicos
provenientes de dois laboratorios de patologia veterinaria do setor privado, ambos localizados
na cidade de Goiania, os quais também atendem a sua regido metropolitana. Foram incluidos
todos os casos com diagnodstico conclusivo de neoplasias melanociticas em caes e gatos. As
neoplasias foram classificadas com base em suas caracteristicas histopatologicas em
melanocitoma, melanoma melanotico € melanoma amelanotico, conforme os critérios
estabelecidos pela Organizagdo Mundial da Saude (Misdorp et al., 1999) e por Meuten et al.
(2017).

O melanocitoma caracteriza-se por apresentar células bem diferenciadas, com
morfologia semelhante aos melandcitos normais, baixo grau de pleomorfismo celular, reduzido
indice mitdtico e crescimento geralmente bem delimitado. Em contrapartida, o melanoma
melandtico apresenta maior grau de pleomorfismo, aumento da atividade mitética e
crescimento infiltrativo, podendo apresentar quantidade variavel de melanina. J4 o melanoma
amelandtico caracteriza-se pela auséncia ou escassez de pigmentacao, elevada atipia celular e
comportamento mais agressivo, podendo demandar métodos complementares para confirmagao
diagnostica (Meuten et al., 2017).

Os dados foram extraidos dos laudos e organizados em planilha eletronica no software
Microsoft Excel, contemplando as seguintes varidveis: espécie, raca, sexo, idade, localizagdo
anatomica da lesdo, tamanho da neoplasia, andlise de margens cirurgicas e classificacao

histopatologica. Em relag¢do a idade, os animais foram classificados em trés grupos: filhotes
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(menos de um ano), adultos (entre dois e oito anos) e idosos (acima de oito anos), conforme
descrito por Andrade et al. (2017).

A localizagao anatdémica das lesoes foi categorizada em cavidade oral, ocular e cutanea,
sendo esta ultima subdividida em cabega, pescoco, tronco, membros e cauda. Para a
classificagdo do tamanho tumoral, as neoplasias foram categorizadas em pequenas (0,1 a 1,0
cm), médias (1,1 a 2,0 cm) e grandes (acima de 2,1 cm) (Fernandes et al., 2015). As margens
cirtrgicas, quando analisadas e descritas nos laudos histopatologicos, foram classificadas em
livres, comprometidas ou exiguas.

O grau histolégico das neoplasias melanociticas foi determinado com base nas
informagdes descritas nos laudos histopatoldgicos, sendo classificado em bem diferenciado,
moderadamente diferenciado e pouco diferenciado. Essa classificagao foi utilizada como
indicativo do grau de diferenciagdo celular, refletindo o nivel de semelhanca entre as células
neoplasicas e as células normais do tecido de origem. Neoplasias bem diferenciadas apresentam
maior organizagdo estrutural, enquanto neoplasias pouco diferenciadas exibem maior atipia
celular e perda da arquitetura tecidual, estando associadas a maior agressividade biologica e
pior prognoéstico (Donald J. Meuten et al., 2017).

O indice mit6tico foi utilizado como parametro auxiliar na avaliacdo do comportamento
biologico das neoplasias, sendo expresso pela contagem de figuras de mitose em 10 campos de
grande aumento (high power fields — HPF). Para fins de interpretacdo, considerou-se baixo
indice mitdtico quando observadas até 2 figuras de mitose por 10 HPF e alto indice mitotico
quando observadas mais de 3 mitoses por 10 HPF (Meuten et al., 2017; Bergman (2007).

As caracteristicas macroscopicas das lesdoes foram avaliadas com base nas descrigdes
presentes nos laudos anatomopatologicos, considerando aspectos como coloragdo, consisténcia,
formato, superficie e aparéncia geral das neoplasias. Essas informagdes foram analisadas de
forma descritiva, uma vez que fornecem informacdes complementares sobre o comportamento
biologico das lesdes.

Registros com auséncia de informac¢des foram mantidos e classificados como “ndo
informado (NI)”, a fim de preservar a integridade da amostra. A analise dos dados foi realizada
por meio de estatistica descritiva, com apresentacdo dos resultados em frequéncias absolutas e

relativas para cada um dos critérios extraidos e analisados dos laudos.
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4. RESULTADOS

Foram analisados ao total de 6.319 laudos no periodo de 2010 a 2022, de modo que em
335 casos foi atribuido o diagndstico de alguma neoplasia melanocitica. Considerando a espécie
animal, notou-se maior frequéncia de individuos da espécie canina correspondendo a 96,4%
dos animais, seguido pela espécie felina (2,4%). Entretanto, em 1,2% dos casos ndo foi

informado a espécie animal acometida (Tabela 1).

Tabela 1 - Frequéncias relativa e absoluta quanto a espécie dos animais com neoplasias
melanociticas no municipio de Goiania e regido metropolitana.

Espécie N° de casos Frequéncia (%)
Caninos 323 96,4%
Felinos 08 2,4%
Nao informado 04 1,2%
Total 335 100%

Em relacdo ao sexo, os dados mostram uma distribui¢do bastante equilibrada entre

machos (49,9%) e fémeas (48,4%). Apenas 1,8% nao teve o sexo informado. Isso indica que o

sexo ndo parece ser um fator predisponente relevante para o desenvolvimento de neoplasias

melanociticas nessa populagdo, ja que a diferenca entre os grupos ¢ minima (Tabela 2).

Tabela 2 — Frequéncia relativa e absoluta quanto ao sexo dos animais com neoplasias
melanociticas no municipio de Goiania e regido metropolitana.

Sexo N° de casos Frequéncia (%)
Macho 167 49.9%
Fémea 162 48.4%
Nao informado 06 1.8%
Total 335 100%

Quanto a raga, animais sem raca definida lideraram (SRD) com 25,7% dos casos (86
animais), o que € esperado por ser o grupo mais numeroso na populacao geral de caes no Brasil.
Entre as racas puras, destacaram-se aqueles das ragas Dachshund (17,3%), Pinscher (7,8%),
Pitbull (5,4%) e Poodle (5,1%) (Tabela 3). Adicionalmente, todos os felinos envolvidos eram

sem raca definida e da raca Persa.
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Tabela 3 — Frequéncia relativa e absoluta acerca das ragas dos caes
com diagnostico de neoplasias melanociticas no
municipio de Goiania e regido metropolitana.

Racas N° de casos Frequéncia
(%)

SRD 86 25,7%
Dachshund 58 17,3%
Pinscher 26 7,8%
Pitbull 18 5,4%
Poodle 17 5,1%
Schnauzer 15 4,5%
Rottweiler 11 3,3%
Boxer 10 3,0%
Yorkshire 09 2, 7%
Cocker Spaniel 08 2,4%
Sharpei 08 2,4%
Shih Tzu 08 2,4%
Labrador 06 1,8%
Chow Chow 05 1,5%
Outros 27 8,1%
N3ao informado 23 6,9%

A maioria dos animais afetados tinha acima de 8 anos (58,5%), confirmando que
neoplasias melanociticas ocorrem predominantemente doencas de animais idosos. Somando os
animais com idade acima de 5 anos, chega-se a quase 78% dos casos. Animais jovens (até 2

anos) representaram apenas 0,9% dos casos (Tabela 4).

Tabela 4 - Frequéncias relativa e absoluta acerca da idade dos animais com neoplasias
melanociticas diagnosticadas no municipio de Goiania e regido metropolitana.

Idade N° de casos Frequéncia (%)
Até 2 anos 03 0,9%
2-5 anos 27 8,1%
5-8 anos 65 19,4%
Acima de 8 anos 196 58,5%
Nao informado 44 13,1%

A tabela 5 apresenta a ocorréncia dos tipos de neoplasias melanociticas diagnosticadas.
O melanoma melandtico foi o diagnostico mais frequente (57,0%), seguido pelo melanoma
amelandtico (24,8%) e pelo melanocitoma (18,2%). E importante destacar que os melanomas
(melanotico e amelanotico) somam 81,8% dos casos, indicando uma predominancia de

neoplasias malignas nos casos avaliados.
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Tabela 5 - Frequéncias relativa e absoluta de animais com os diferentes tipos de diagndstico de
neoplasias melanociticas.

Diagnostico melanocitico N° de casos Frequéncia (%)
Melanoma melanoético 191 57,0%
Melanoma amelanotico 83 24.8%
Melanocitoma 61 18,2%

Quanto a localizacdo, lesdes cutaneas na regido do tronco (28,1%) e a cavidade oral
(24,2%) foram as localizagdes mais frequentes. A alta incidéncia de melanomas orais ¢
clinicamente muito relevante, pois o0 melanoma oral canino ¢ reconhecidamente maligno e de
pior prognoéstico, com alta taxa de metéstase. A localizacdo ocular (11,0%), na cabeca (11,0%)
e os membros (3,3% nos membros posteriores e 2,7% nos membros anteriores) completam o
perfil de distribuicdo anatomica (Tabela 6) com menor ocorréncia. Destaca-se ainda a elevada
ocorréncia dos casos em que a idade nao foi informada, com frequéncia de 17,9%.

Conforme apresentado na tabela 7, os tumores com tamanho superior a 2,1 cm foram os
mais frequentes (38,5%), seguidos pelos de tamanho intermedidrio entre 1,1 € 2,0 cm (31,9%).
Juntos, tumores acima de 1,1 cm representam 70,4% dos casos, sugerindo que os animais
chegam ao diagndstico com neoplasias melanociticas ja em estagio avancado de crescimento.
Isso pode indicar diagnostico tardio, seja por demora na percep¢do pelos tutores, seja por

demora na busca por atendimento veterinario.

Tabela 6 - Frequéncias relativa e absoluta quanto a localizacdao das neoplasias melanociticas
diagnosticadas em pequenos animais no municipio de Goidnia e regido

metropolitana.
Localiza¢cdo anatomica N° de casos Frequéncia (%)

Tronco 94 28,1%
Cavidade oral 81 24.2%
Ocular 37 11,0%
Cabega 37 11,0%
Membro posterior 11 3,3%
Membro anterior 09 2,7%
Pescogo 06 1,8%
Nao informado 60 17,9%
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Tabela 7 — Frequéncia relativa e absoluta dos casos de animais com diagnostico de
neoplasias melanociticas distribuidas quanto tamanho da lesao.

Tamanho N° de casos Frequéncia (%)
0,lalcm 69 20,6%
1,1a2,0cm 107 31,9%
Acima de 2,1 cm 129 38.,5%
Nio informado 30 9,0%

Adicionalmente, com base nos dados extraidos dos laudos, observou-se que a coloragio
enegrecida, escura ou intensamente pigmentada foi a caracteristica macroscopica mais
frequentemente descrita, destacando-se como o principal achado entre as lesdes avaliadas. Essa
caracteristica mostrou-se ainda mais marcante nas neoplasias oculares, nas quais a pigmentagao
foi particularmente evidente. Quanto a apresentagdo morfologica, predominou o aspecto
nodular, geralmente descrito como massas bem delimitadas. Outras formas também foram
identificadas, como lesdes pedunculadas ou pendulares, além de alteracdes com contornos
irregulares. Em menor frequéncia, foram observadas lesdes com aspecto exofitico, verrucoso
ou semelhante a “couve-flor”.

A presenca de ulceragdo foi um achado relativamente comum, sendo mais
frequentemente identificados naqueles com diagnodstico de melanoma amelandtico. Em relacao
a consisténcia, as lesdes firmes foram descritas com maior frequéncia, seguidas por aquelas de
consisténcia macia. Uma parcela consideravel das lesdes apresentava-se aderida aos tecidos
adjacentes. Lesdes nodulares hemorragicas também foram relatados em alguns casos, indicando
possivel fragilidade vascular ou maior agressividade local em determinadas lesdes. Além disso,
quanto a velocidade de crescimento, observou-se uma tendéncia de crescimento lento,
especialmente nos melanocitomas. Em contraste, os melanomas amelanoticos demonstraram
comportamento mais agressivo, sendo frequentemente associados a crescimento mais rapido.

Dentre os casos analisados, a faixa de 0 a 2 figuras de mitose foi a mais frequente,
correspondendo a 111 casos (43,5%). Esse achado indica que uma parcela expressiva dos
tumores melanociticos da casuistica apresentou baixa atividade proliferativa, o que ¢€
compativel com a presengca de melanocitomas e melanomas bem diferenciados, tumores
reconhecidamente de comportamento bioldgico menos agressivo.

Em relagdo ao numero de figuras mitéticas, em 43,5% dos casos foram observadas até
duas mitoses em 10 campos de visualizagdo de maior aumento, seguido por aproximadamente

25% dos casos em que foram contabilizadas entre trés e cinco figuras mitdticas.
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A faixa de 3 a 5 figuras de mitose foi a segunda mais frequente, com 63 casos (24,7%),
seguida pela faixa de 11 a 20 figuras, que englobou 27 casos (10,6%), e pela faixa acima de 20
figuras, com 29 casos (11,4%). A faixa de 6 a 10 figuras foi a menos representada entre os casos
informados, com 25 ocorréncias (9,8%). Em 29 casos, todos de melanoma amelandtico, foram
identificadas mais de 20 figuras de mitose (Tabela 8). Os resultados demonstram
predominancia de baixos indices mitdticos na maioria dos casos avaliados, indicando menor
atividade proliferativa em parte das neoplasias melanociticas. Entretanto, a presenca de elevada
contagem mitotica, especialmente nos melanomas amelandticos, reforca o comportamento
bioldgico mais agressivo dessas lesdes, evidenciando maior potencial proliferativo e possivel

associagdo com pior prognostico.

Tabela 8 — Frequéncia relativa e absoluta dos casos de animais com diagnostico de
neoplasias melanociticas distribuidas quanto a figuras de mitose.

Figuras de mitose Nimero de casos Frequéncia (%)
0a2 111 43,5%
3a5 63 24,7%
6all 25 9,8%
11220 27 10,6%
>20) 29 11,4%

No que diz respeito a avaliacdo de margem cirargica, 97,3% dos casos ndo tiveram a
esse tipo de andlise realizada, o que representa uma limitagdo importante do estudo. Dos casos
com informagdo disponivel, 2,1% apresentaram margem livre (excisdao completa), e apenas
0,6% dos casos exibiram margem comprometida. A auséncia de solicitagdo de analise de
margens cirirgicas para essas neoplasias prejudica a avaliagdio do progndstico e do
planejamento cirtrgico dos pacientes (Tabela 9).

A grande maioria dos casos (85,4%) ndo apresentou neoplasia associada (Tabela 10), o
que indica que as neoplasias melanociticas foram as nicas lesdes proliferativas diagnosticadas
na maior parte dos animais. Entre os casos com neoplasias concomitantes, as mais frequentes
foram o hemangioma (2,1%), carcinomas (1,8%) e hemangiossarcomas (1,8%). A ocorréncia
de multiplas neoplasias simultaneas, embora minoritaria, ¢ um achado relevante em pacientes
idosos e imunocomprometidos, reforcando a importancia de uma avaliagdo oncologica

completa do paciente.
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Tabela 9 - Frequéncias relativa e absoluta dos casos de animais com diagnostico de neoplasias
melanociticas distribuidos quanto a solicitacdo de margens cirargicas.

Margem cirurgica N° de casos Frequéncia (%)
Margem livre 7 2.1%
Margem comprometida 2 0.6%
Margem exigua 0 0.0%
Nao informado 326 97.3%

Tabela 10 - Frequéncias relativa e absoluta dos casos de animais com diagnostico de neoplasias
melanociticas distribuidos quanto ao envolvimento de outros processos neoplasicos

associados.

Neoplasias associadas N° de casos Frequéncia (%)
Hemangioma 07 2,1%
Carcinomas 06 1,8%
Hemangiossarcoma 06 1,8%
Adenoma 05 1,5%
Mastocitoma 04 1,2%
Sarcoma 03 0,9%
Tricoepitelioma 03 0,9%
Epulis acantomatoso 02 0,6%
Fibroma 02 0,6%
Histiocitoma 02 0,6%
Hamartoma 02 0,6%
Melanocitoma 02 0,6%
Fibrossarcoma 01 0,3%
Lentigo 01 0,3%
Lipoma 01 0,3%
Plasmocitoma 01 0,3%
Tumor de Leydig 01 0,3%
Sem associagao 286 85,4%

5. DISCUSSAO

A predominancia de cdes na casuistica, corrobora o padrao amplamente descrito na

literatura. Estudo epidemioldgico conduzido por Lo Giudice et al. (2024) na Italia, identificou

padrdao semelhante, com as neoplasias melanociticas representando 4% dos tumores caninos e

apenas 1% dos felinos. De carater mais regional, em Goids, Santos et al. (2020) detectaram uma

ocorréncia de 8,68% de tumores melanociticos cutineos em caes. O resultado obtido no

presente estudo, com frequéncia de 2,4% para felinos, insere-se nessa tendéncia, evidenciando

a baixa ocorréncias dessas lesdes neopldsicas em gatos e a necessidade de cautela diagnostica

nessa espécie.
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Em relagdo a distribuicdo quanto ao sexo, a frequéncia dessas neoplasias em machos e
fémeas ocorre de forma semelhante. Smedley et al. (2011), em revisao abrangente dos
marcadores prognosticos das neoplasias melanociticas caninas, destacaram que o sexo para nao
atuar como fator prognostico significativo e que estudos mais recentes nao reportam diferengas
relevantes entre os sexos em termos de frequéncia ou sobrevida. Apesar disso, a partir de um
estudo retrospectivo, Teixeira et al. (2010), detectaram maior ocorréncia de neoplasias
melanociticas em cdes machos no Brasil.

A lideranga dos caes sem ragas definidas € esperada, uma vez que essa categoria
representa a maior parcela da populacdo canina atendida no Brasil. Entre as ragas puras, o
Dachshund destacou-se, sendo a raga mais acometida, seguido por Pinscher, Pitbull e Poodle,
corroborando ao proposto por Polton et al. (2024), os quais reconhecem que existem
predisposicoes raciais ao melanoma em caes. Os resultados aqui descritos corroboram ao
observado por Rocha et al. (2024), que identificaram que o Dachshund figura consistentemente
entre as ragas mais acometidas por melanomas orais e cutaneos em diferentes paises. De forma
similar, Lo Giudice et al. (2024) descreveram que ragas como Rottweiler, Labrador Retriever e
Schnauzer estdo altamente representadas nas casuisticas europeias de neoplasias melanociticas.

A concentra¢do de casos em animais com mais de oito anos, chegando a quase 78%
quando somados os animais com mais de cinco anos, confirma o carater predominantemente
senil dessas neoplasias. Esse cendrio corrobora com outros estudos epidemiologicos
semelhantes ao realizado neste trabalho, uma vez que mais de 75% dos casos de neoplasias
melanociticas em cdes ocorrem em animais com idade superior a cinco anos (Teixeira et al.,
2010; Smedley et al., 2011; Lo Giudice et al., 2024). A representagdo minima de animais jovens
nesta casuistica € compativel com esses dados e reforca a hipdtese de que fatores acumulativos
ao longo da vida participam da oncogénese melanocitica no cao (Meuten et al., 2017).

Em relagao a localizagao anatdomica, o tronco e a cavidade oral foram os sitios de maior
frequéncia nesta casuistica. Polton et al. (2024) destacam que os melanomas orais e subungueais
representam os tipos malignos mais comuns em caes, enquanto os tumores melanociticos
cutaneos tendem a ser fenotipicamente menos agressivos na maioria dos casos. A expressiva
propor¢do de neoplasias orais neste estudo € clinicamente relevante, pois esse sitio esta
associado a comportamento bioldgico mais agressivo, elevado potencial metastatico e pior
prognostico. A localizagdo ocular correspondeu a 11% dos casos, evidenciando a importancia
da oftalmologia veterinaria no diagndstico dessas neoplasias, especialmente em felinos, sendo
mais comumente encontradas nessa regido quando comparadas as formas cutaneas (Silva, 2013;

Lo Giudice et al., 2024).
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Os melanomas melanoticos representam a maioria dos casos, seguido pelos melanomas
amelanoticos e os melanocitomas, seguindo o mesmo padrao descrito em outros levantamentos
epidemiologicos na literatura veterinaria, a exemplo do descrito por Santos et al. (2020), que
investigaram a ocorréncia de neoplasias cutaneas em caes no municipio de Goiania e regiao
metropolitana. Adicionalmente, ¢ plausivel sugerir que a predominancia de neoplasias malignas
reflete, em parte, o viés de encaminhamento, animais com lesdes mais agressivas e de maior
tamanho tém maior probabilidade de serem submetidos a analise histopatolédgica.

Clinicamente, ¢ de dificil diferenciacdo das neoplasias melanociticas benignas,
denominadas de melanocitomas (Gelatt, 2021). A frequéncia expressiva do melanoma
amelanotico merece atencdo especial do ponto de vista diagnostico. Em uma revisdo realizada
por Stevenson et al. (2023), os autores destacaram que os melanomas amelandticos podem se
assemelhar morfologicamente a carcinomas, sarcomas, linfomas e at¢ mesmo com tumores de
origem osteogénica, tornando o diagnodstico baseado exclusivamente na histopatologia de rotina
incerto ou impossivel nesses casos.

Esses autores reforcam que o uso de marcadores imuno-histoquimicos, especialmente
Melan-A, PNL-2, TRP-1 e TRP-2, ¢ indispenséavel para a confirma¢do diagnostica. Polton et
al. (2024) corroboram essa posicao ao afirmar que o painel imuno-histoquimico composto por
esses quatro anticorpos apresenta especificidade de 100% e sensibilidade de 93,9% para
identificacdo de melanomas, a exemplo daqueles de localizagdo em cavidade oral. A elevada
propor¢do de casos amelandticos em nossa casuistica aponta para a necessidade de
implementagao rotineira desses painéis nos servigos de patologia veterindria regional, de modo
a evitar erros diagnosticos com impacto direto no tratamento e no prognoéstico dos pacientes.

A predominancia de tumores com tamanho superior a 2cm de didmetro sugere
fortemente que os animais chegam ao diagndstico em estadios avangados de crescimento
tumoral. Spangler e Kass (2006), identificaram que o aumento de tamanho e volume tumoral
sao fatores determinantes negativos associados a sobrevida, juntamente com o indice mitotico,
atipia nuclear, presenc¢a de inflamacdo profunda e a necrose intralesional. Esses dados reforcam
a ideia de que o diagnoéstico ocorra por demora na percepcao das lesdes pelos tutores ou por
outros fatores extrinsecos, especialmente aqueles de aspectos socioecondmicos.

Além disso, ¢ importante destacar que o tamanho do tumor é proporcional a taxa de
crescimento celular, associado ao indice mitotico. Esse aspecto foi fortemente evidenciado por
Moreira et al. (2022) ao avaliarem as caracteristicas histoldgicas de melanomas uveais em caes
e felinos. Segundo os autores, anisocitose, porcentagem de células neoplasicas com melanina,

contagem mitdtica e indices de proliferacao celular e apoptose, foram parametros que variaram
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significativamente entre melanomas e melanocitomas. Adicionalmente, destaca-se que
histopatologicamente, o melanoma oral ¢ caracterizado elevado indice mitotica, taxa de
crescimento rapido e evidéncias de invasdo vascular ou metéstase (Kim et al., 2021).

A auséncia de informagdes sobre realizacdo e solicitagdo de margens cirargicas dos
laudos representa uma limitacdo importante do presente estudo e um alerta para a pratica
laboratorial regional. E importante destacar que a ressecgdo cirGirgica com margens amplas é
um dos principais pilares terapéuticos para o controle local dos melanomas cutaneos, e que a
avaliacdo das margens ¢ fundamental para o planejamento terapéutico e para a estimativa de
prognostico (Polton et al., 2024). A ndo solicitagao desta analise, bem como, padronizagdo das
informagdes nas requisi¢des histopatoldgicas enviadas aos laboratorios ¢ um problema
recorrente na patologia veterindria nacional e compromete tanto a qualidade das andlises
retrospectivas quanto a conduta clinica dos casos.

A ocorréncia de outras neoplasias de forma simultanea as melanociticas foi
frequentemente vista, sendo as mais comuns o hemangioma, carcinomas ¢ hemangiossarcomas.
A identificacdo de neoplasias concomitantes pode influenciar diretamente tanto o progndstico
quanto as opgoes terapéuticas disponiveis e deve ser valorizada na avaliagao clinica completa
do paciente. Destaca-se a ocorréncia simultdnea dos melanomas com neoplasias de origem
endotelial (hemangioma e hemangiossarcomas), um cenario esperado, uma vez que os fatores
de risco para ambas as neoplasias sdo semelhantes, especialmente a exposi¢ao prolongada a luz
ultravioleta (De Nardi et al., 2023).

Os aspectos macroscopicos registrados nos laudos relatam predominancia de lesdes com
coloragdo enegrecida ou escurecida, caracteristica essa que se encontra em consonancia com o
esperado para essas lesdes, nas quais a producdo de melanina confere a pigmentacao
caracteristica a maioria dos casos (Meuten et al., 2017). Tipicamente, essas lesdes sdo
pigmentadas, elevadas e de coloragdo castanha a negra, podendo ser solitarias ou multiplas e
infiltrativas (Polton et al., 2024), descrigdes essas que se alinham aos achados do presente
estudo.

A auséncia de pigmentacdo macroscopica € visivel em parte consideravel dos casos,
especialmente associada a ulceragdo, crescimento rapido e infiltracdo, configurando
caracteristicas importantes de lesdes de comportamento mais agressivo. Nesse contexto,
Stevenson et al. (2023) ressalta que melanomas amelanoticos, justamente por ndo exibirem a
pigmentacdo caracteristica, representam um desafio diagnostico e prognostico relevantes, pois

exibem menor grau de diferencia¢do celular. Dessa forma, a correlagdo entre achados
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macroscopicos e diagndstico anatomopatolégico torna-se ainda mais importante na pratica
laboratorial.

A auséncia de descrigao macroscopica dos laudos constituiu uma limitacao relevante da
analise da casuistica, pois compromete a analise dessa varidvel e evidencia a necessidade de
padronizacgdo das informagdes clinicas encaminhadas aos servigos de patologia veterindria. A
incorporagdo sistematica ndo somente desse item, mas também de informes clinico-
epidemiologicos nas requisigdes histopatoldgicas ¢ fundamental para enriquecer o laudo,
auxiliar na correlagao clinico-patologica e contribuir para analises retrospectivas mais robustas,

conforme recomendado pelos consensos internacionais mais recentes (Polton et al., 2024).

6. CONCLUSOES

Conclui-se que as neoplasias melanociticas representam afecgdes de relevante impacto
clinico e patologico na populagdo de pequenos animais da regido metropolitana de Goiania,
com perfil epidemiologico diversificado. Observou-se maior ocorréncia em caes adultos e
idosos, sem predilecdo sexual definida, acometendo principalmente o tronco ¢ a cavidade oral,
com predominio de neoplasias de comportamento maligno, representadas pelos melanomas
melanotico e amelanotico.

Os resultados obtidos contribuem para o conhecimento regional sobre essas neoplasias
e fornecem subsidios para a melhoria do diagnostico, do prognostico e do manejo clinico
adequado dos pacientes acometidos. Nesse contexto, destaca-se a importancia da
implementag¢do rotineira de painéis imuno-histoquimicos nos servi¢os de patologia veterinaria
regional, especialmente diante da expressiva frequéncia de melanomas amelandticos, bem
como a necessidade de padronizacdo das informacgdes clinicas nas requisi¢des histopatologicas.
Estudos futuros com maior detalhamento clinico-cirurgico e seguimento dos pacientes sao
recomendados para ampliar o entendimento do comportamento bioldgico dessas neoplasias na

populagao regional.
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