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RESUMO

Os lagomorfos sdo uma ordem de mamiferos herbivoros que se encontram em diversos
habitats ao redor do mundo, desde tundra até florestas tropicais, e desempenham papéis
importantes para o ecossistema. Nas Ultimas décadas o coelho europeu (Oryctolagus
cuniculus) passou por um processo de domesticagdo e vem se popularizando cada vez mais
como pet. Nos ultimos anos, a expectativa de vida desses animais aumentou e este
aumento resultou no desenvolvimento de doengas degenerativas, como as neoplasias. Este
trabalho teve como objetivo realizar o levantamento das principais afecgbes neoplasicas
acometidas em coelhos-domésticos que foram atendidos no Hospital Veterinario da
Universidade Federal da Paraiba no periodo de janeiro de 2019 a abril de 2024. Foram
revisados dados histopatolégicos de bidpsias e necropsias dos lagomorfos atendidos pelo
setor do Laboratério de Patologia Veterinaria (LPV) do Hospital Veterinario. Ao longo do
levantamento, foram atendidos um total de 27 pacientes, no qual, 100% eram da espécie
coelho-doméstico (Oryctolagus cuniculus). Ao todo, foram analisadas um total de 29
amostras histopatoldgicas. Dessas amostras, em 17 biopsias houveram o diagnéstico de 6
casos neoplasicos (40%) e em 12 necropsias apenas 1 caso neoplasico foi diagnosticado.
Dentre os casos neoplasicos, a maior casuistica foi em individuos do sexo feminino (60%) e
em animais adultos (88,9%). Ja a maior frequéncia de diagndsticos neoplasicos foram de
neoplasias do sistema reprodutor (62,5%) seguido de neoplasias cuténeas (37,5%). O tumor
mais comum foi o adenocarcinoma uterino associado a tumores mamarios, seguido dos
tumores basocelulares, sendo um caso de carcinoma de células basais e outro de um
tricoblastoma. Apesar das informacgdes sobre patologias em lagomorfos, informagdes sobre
lesbes tumorais nesses animais ainda sio limitadas, surgindo dessa forma uma
necessidade de maiores estudos na area.

Palavras-Chave: lagomorfos; tumores; histopatologia; adenocarcinoma uterino.



ABSTRACT

Lagomorphs are an order of herbivorous mammals found in various habitats around the
world, from tundra to tropical forests, and they play important roles in ecosystems. In recent
decades, the European rabbit (Oryctolagus cuniculus) has undergone a domestication
process and has become increasingly popular as a pet. In recent years, the life expectancy
of these animals has increased, leading to the development of degenerative diseases such
as neoplasms. This study aimed to survey the main neoplastic conditions affecting domestic
rabbits treated at the Veterinary Hospital of the Federal University of Paraiba from January
2019 to April 2024. Histopathological data from biopsies and necropsies of lagomorphs
treated by the Veterinary Pathology Laboratory (LPV) sector of the Veterinary Hospital were
reviewed. Throughout the survey, a total of 27 patients were treated, all of which were
domestic rabbits (Oryctolagus cuniculus). A total of 29 histopathological samples were
analyzed. Of these samples, 6 neoplastic cases (40%) were diagnosed in 17 biopsies, while
only 1 neoplastic case was diagnosed in 12 necropsies. Among the neoplastic cases, the
majority were in female individuals (60%) and in adult animals (88.9%). The highest
frequency of neoplastic diagnoses was for reproductive system neoplasms (62.5%), followed
by cutaneous neoplasms (37.5%). The most common tumor was uterine adenocarcinoma
associated with mammary tumors, followed by basal cell tumors, with one case of basal cell
carcinoma and another of trichoblastoma. Despite information on pathologies in lagomorphs,
knowledge of tumor lesions in these animals is still limited, indicating a need for further
studies in the field.

Keywords: lagomorphs; tumors; histopathology; uterine adenocarcinoma.
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1 INTRODUGAO

Os lagomorfos sao uma ordem de mamiferos herbivoros que se encontram
em diversos habitats ao redor do mundo, desde tundras até florestas tropicais, e
desempenham papéis importantes para o ecossistema. Nas Ultimas décadas
algumas espécies de lagomorfos passaram por um processo de domesticagao,
como o coelho doméstico (Oryctolagus cuniculus) que vem se popularizando cada
vez mais como pet (GALVEZ et al., 2008). A procura dos tutores por um atendimento
especializado destes animais vém crescendo e aumentando a casuistica na rotina
clinica veterinaria e consequentemente o diagnostico das mais diversas patologias
nesta espécie (TANNO et al., 2014).

As etiologias das patologias em lagomorfos sdo principalmente multifatoriais e
estdo relacionadas as condicbes de manejo inadequadas, no qual, incluem
disturbios nutricionais, metabdlicos, genéticos, traumaticos e etarios. Além disso,
existem varios tipos de neoplasias que podem afetar os lagomorfos, sendo o
adenocarcinoma uterino o tumor mais comum em coelhas, e em jovens, o linfoma é
o mais frequente. Carcinomas mamarios, tumores testiculares e cutaneos também
sdo descritos na literatura (DELANEY; TREUTING; ROTHENBURGER, 2018).

Em coelhos, apesar do acumulo de informagdes sobre procedimentos
cirurgicos e patologias acometidas, existem poucos estudos epidemioldgicos
abrangentes sobre doengas neoplasicas ou ndo neoplasicas (SHIGA et al., 2021),
sobretudo no Brasil. Dessa forma, este trabalho teve como objetivo realizar o
levantamento das principais afeccbes neoplasicas em lagomorfos que foram
atendidos no Hospital Universitario Veterinario da Universidade Federal da Paraiba
(HUV-UFPB) no periodo de janeiro de 2019 a abril de 2024.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 LAGOMORFOS

Atualmente, a ordem Lagomorpha possui duas familias: os Ochotonidae
(pikas) e os Leporidae (coelhos e lebres). Existem 29 espécies existentes de pika no
género Ochotona spp, enquanto os Leporidae spp incluem 63 espécies em 11
géneros (RUEDAS; MORA; LANIER, 2018). Os leporideos, coelhos, lebres, tapitis e
lebres assobiadoras, ocorrem naturalmente em todos os continentes, exceto
Oceania e Antartica (PESSOA, 2007).

O tapiti (Sylvilagus brasiliensis) ocorre desde o México até a Argentina. Pesa
entre 1 e 1,5 kg, tem orelhas curtas, coloragdo que variam do cinza claro ao marrom,
membros pélvicos curtos, comprimento do corpo entre 21 e 47 cm, sendo o0 macho
geralmente menor que a fémea. As lebres (Lepus europaeus) pesam entre 2 e 5 kg,
correm grandes distancias, ndo sao animais sociais, apresentam orelhas grandes e
cranio longo. Ja as lebres assobiadoras (Ochotona collaris) sao naturais da Europa,
Asia e América do Norte setentrional (PESSOA, 2007).

Os coelhos domésticos (Oryctolagus cuniculus) foram domesticados desde a
Idade Média. Existem mais de cinquenta racas, variando em tamanho desde ragas
anas até racas gigantes (HILLYER, 1994). Conforme a raga, o tamanho e a idade, a
prevaléncia de algumas enfermidades é maior (PESSOA, 2007).

Os coelhos foram e séo criados por uma variedade de razdes, incluindo sua
utilizagcdo como animais de laboratério e como fonte de carne, 1a e pele, além de
terem se tornados populares como animais de estimagdo (DOROZYNSKA; MAJ,
2020). As patologias encontradas nos coelhos variam muito de acordo com o
propésito para qual o animal é destinado: seja como animal de estimagao, ambiente
laboratorial, criagdo caseira ou contextos industriais (LIEVE OKERMAN, 1994).

Antigamente, os coelhos eram mantidos como animais de estimagdo em
gaiolas no jardim, em confinamento solitario. No entanto, @ medida que se aprende
mais sobre coelhos percebe-se que sdo animais bastante sociais e que se
beneficiam da companhia. Sendo o terceiro animal de estimagcdo mais popular
depois do cado e do gato, mudangas sociais surgem e sua popularidade vem
aumentando cada vez mais (RICHARDSON, 2008).
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2.2 PATOLOGIAS EM LAGOMORFOS

Entre as principais afecgdes identificadas em lagomorfos na rotina veterinaria
0 manejo realizado de forma inadequada torna-se o principal fator causador de
diversas patologias. Erros na dieta e recintos impréprios sdo achados comuns,
podendo gerar principalmente afecgbes dermatolégicas, gastrointestinais e
odontoldgicas. As afecgdes dermatoldgicas sao geralmente causadas por bactérias,
fungos e acaros. Os problemas gastrointestinais sdo causados especialmente pelo
erro na composicdo da dieta dos animais, no qual, podem ocasionar quadros de
estase intestinal, diarréia, constipacdo e ma oclusdo dentaria. Ademais, € comum
identificar problemas oriundos de traumas, como quedas, mordeduras e
atropelamentos (TANNO et al., 2014).

Em 2020, um estudo buscou analisar as causas de mortalidade e doencas em
coelhos e lebres. Entre 2000 e 2018, foram necropsiados 325 lagomorfos. Os
problemas de saude comumente diagnosticados foram relacionados a condi¢oes
parasitarias (24,3%), doencas bacterianas (20%), disturbios nutricionais e
metabdlicos (17,9%), infec¢des virais (11,6%), causas diversas (11%), neoplasias
(4,4%), toxicoses (4%), lesdes relacionadas a traumas (3%) e por fim, doengas
congénitas (1%). A espécie, o sexo, a idade e o ano de ocorréncia foram fatores
predisponentes em muitas das condi¢des identificadas (ESPINOSA et al., 2020).

Ademais, um estudo retrospectivo buscou esclarecer a incidéncia de doencas
neoplasicas e nao neoplasicas em coelhos (Oryctolagus cuniculus), furbes (Mustela
putorius furo) e ourigos (Atelerix albiventris) de estimagdo em Toquio. Durante o
periodo de estudo, foram diagnosticadas 1.098 amostras de bidpsias de 883
coelhos. Dessas amostras, 721 (65,7%) foram diagnosticadas como neoplasicas e
377 (34,3%) como nao neoplasicas, incluindo hiperplasia endometrial, atrofia
testicular e adenomiose. As afecgdes no sistema reprodutivo feminino foram as mais
comuns como 0 adenocarcinoma uterino, seguidas pelos disturbios tegumentares,
sendo o sarcoma de partes moles o mais frequente, seguido do adenocarcinoma

mamario, tricoblastoma e adenoma mamario (SHIGA et al., 2021).

2.3 NEOPLASIAS EM COELHOS DOMESTICOS
O aumento na expectativa de vida dos coelhos domésticos resultou no

desenvolvimento de doengas degenerativas, como as neoplasias. Sabe-se que pode
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haver dois mecanismos que causam neoplasias em coelhos de estimagao: causas
induzidas por virus e causas nao virais. Fatores epidemioldgicos, idade, raca e sexo
do animal também estdo associados ao risco de desenvolvimento de tumores
(SUCHAWAN PORNSUKAROM et al., 2023).

Entre amostras de necropsias e bidpsias cirurgicas de coelhos de estimagao
(Oryctolagus cuniculus) submetidas ao Instituto de Patologia Veterinaria da
Universidade de Berlin, entre os anos de 1995 e 2019, concluiu-se que os tumores
mais frequente foram o adenocarcinoma uterino, linfoma e timoma. O linfoma foi o
tumor mais comum em coelhos com idade inferior a 2 anos. Os tumores
representaram 81,1% das bidpsias cirurgicas e compreenderam principalmente,
tumores cutdneos, mamarios e uterinos. Por fim, os casos de necropsia
apresentaram prevaléncia tumoral de 14,4%, sendo a maioria tumores malignos
(BERTRAM et al., 2021).

Entre os tumores do sistema hemolinfatico descritos na literatura, o linfoma é
a neoplasia mais comum em coelhos jovens, o que o torna o segundo tumor mais
comum nessa espécie. Os tumores do sistema tegumentar sdo raros em lagomorfos,
sendo o linfossarcoma o mais descrito. Tumores do sistema gastrointestinal,
neurolégico e musculoesquelético sdo raramente descritos (JILL HEATLEY; SMITH,
2004). Porém, entre os tumores do sistema urogenital o adenocarcinoma
endometrial € a neoplasia mais comum em coelhas fémeas. O carcinoma mamario
também é relatado com frequéncia e é bastante comum em fémeas mais velhas e
podem ocorrer concomitante ao adenocarcinoma uterino. Ademais, as neoplasias
testiculares s&do pouco documentadas, sendo o seminoma testicular e o tumor de
células intersticiais os mais descritos (NOWLAND et al., 2015).

A avaliacdo inicial de um paciente com suspeita de neoplasia busca
identificar a localizagdo, dimensao, agressividade e tipo do tumor, além de avaliar o
estagio da doenga, possiveis complicagbes secundarias e sindromes
paraneoplasicas. A historia clinica e o exame fisico sdo fundamentais,
especialmente considerando que os tumores sao mais comuns em animais velhos,
com predominio em fémeas. Posteriormente, s&o indicados exames
complementares como testes hematolégicos e bioquimicos, exames de imagem,
citologia e biopsias para analises citologicas e histopatoldgicas, visando confirmar
possiveis diagnoésticos (ZEELAND, 2017).
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2.3.1 NEOPLASIAS CUTANEAS

As neoplasias cutaneas em coelhos podem ser divididas em tumores
induzidos por virus e ndo induzidos por virus (VON BOMHARD et al., 2007). Os
tumores induzidos por virus incluem fiboroma e papilomas de Shope de coelho e
mixomatose. O Fibroma do Coelho € uma doencga causada por um Leporipoxvirus e
€ considerada a terceira neoplasia cutanea mais comum em coelhos de estimacao
(RUBEN ARTURO LOPEZ-CRESPO et al., 2023).

Neoplasias cutaneas de origem primaria nao viral sdo incomuns em coelhos,
sendo os tumores basocelulares os mais prevalentes. Sarcomas de células
fusiformes, hemangiomas cutaneos, tumores prepuciais e linfoma cutdneo também
sao diagnosticados (VARGA; PATERSON, 2019).

Em um estudo retrospectivo realizado na Faculdade de Medicina Veterinaria
da Universidade da Pensilvania, foram analisadas 440 amostras de amostras
encaminhadas durante os anos de 1990 a 2001 para avaliagao histopatologica de
rotina. Dessas amostras, 139 eram neoplasias cutaneas sendo os tricoblastomas a
neoplasia epitelial benigna mais diagnosticada, representando 32% de todos os
tumores cutaneos. As neoplasias epiteliais malignas consistiam em carcinomas
espinocelulares, carcinomas apocrinos, sebaceo e carcinoma de células basais.
Neoplasias cuténeas virais, lipomas e neoplasias mesenquimais malignas também
foram descritas (MAULDIN; GOLDSCHMIDT, 2002).

Em outro estudo retrospectivo acerca de neoplasias epiteliais em coelhos de
estimacao foi analisado durante um periodo de 16 anos exames histopatolégicos de
190 tumores e lesdes semelhantes a tumores de 179 coelhos de estimag&o. Ao
todo, foram diagnosticados 23 tipos diferentes de tumores durante o estudo. Os
diagnosticos mais comuns foram tricoblastoma, hamartoma colageno e fibroma de
Shope. Os tumores cutdneos nao virais mais comuns incluiam tricoblastoma,
carcinoma espinocelular, papiloma escamoso, tricoepitelioma e carcinoma apadcrino.
Entre os tumores mesenquimais, os mais comuns foram lipoma, lipossarcoma,
mixossarcoma, tumor maligno da bainha dos nervos periféricos, fibrossarcoma e
leiomiossarcoma (VON BOMHARD et al., 2007).

No entanto, informagdes sobre tumores de pele na literatura ainda sao

limitadas para coelhos, e consequentemente, ha falta de informacdes sobre
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assuntos voltados para a padronizagao internacional de nomenclatura, classificacao
e critérios de diagndstico (MARTINO et al., 2017).

2.3.1.1 CARCINOMA DE CELULAS BASAIS

O carcinoma basocelular € uma neoplasia que se origina das células basais e
do epitélio folicular, caracterizado por uma evolucio cronica, tém uma tendéncia a se
espalhar localmente. Sua ocorréncia pode estar relacionada a exposi¢cao a radiagcao
ultravioleta ou, quando em &reas nao expostas, a infecgdo por papilomavirus
(PACHECO et al., 2014). Em humanos, o carcinoma basocelular cutaneo (CBC) é a
neoplasia maligna mais comum de todos os canceres de pele ndo melanoma. Ja em
animais domésticos, os CBCs sdo raros (HELLEBUYCK et al., 2016).

Esses tumores na maioria dos casos sao massas intradérmicas pigmentadas,
solitarias e bem circunscritas. Podem ficar grandes e ulcerados. Além de poderem
ser encontrados em qualquer lugar do corpo, porém sido mais encontrados na
cabecga, no pescogo e nas patas dianteiras (KANFER; REAVILL, 2013).

Histologicamente, a neoplasia é constituida por ilhas de células epiteliais
basaldides, arredondadas ou poliédricas, sustentadas por moderado estroma
conjuntivo. As células sdo muito pouco pleomorficas e o indice mitético é variavel.
Pode haver melandcitos entremeados as células neoplasicas e melandfagos no
estroma (SANTOS; ALESSI, 2016). As células tumorais se assemelham as células
basais, sdo intensamente coradas com hematoxilina e apresentam citoplasma
escasso. Os carcinomas basocelulares ndo metastatizam, mas tendem a se infiltrar
localmente de forma extensa (MAJA EYDNER et al., 2012).

2.3.1.2 CARCINOMA DE CELULAS ESCAMOSAS (ESPINOCELULAR)

O carcinoma espinocelular (CEC) é caracterizado por ser um tumor altamente
maligno, sendo localmente agressivo e com baixa propensdo a disseminagao
metastatica, que podem ocorrer em linfonodos regionais e pulmdes. A sua etiologia
ainda ¢é desconhecida, embora varios fatores, como exposicdo a radiacao
ultravioleta, escassez de pigmentos na pele, uUlceras crbnicas e imunossupressao,

sejam considerados contribuintes. Esta neoplasia pode apresentar duas formas
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principais: ulcerativa e proliferativa. Os tipos ulcerativos variam desde ulceras
superficiais até lesdes mais profundas, enquanto os tipos proliferativos inicialmente
se assemelham a massar com uma aparéncia semelhante a couve-flor, com
tendéncia a ulcerar superficialmente e a sangrar facilmente (CUSTODIO et al.,
2017).

O carcinoma de células escamosas em coelhos é considerado incomum e néo
ha predilecao aparente por nenhuma area especifica do corpo (NOWLAND et al.,
2015). Macroscopicamente o CEC pode se apresentar de forma variavel e
inespecifica, portanto para obter um diagnostico definitivo é necessario realizar
exames microscopicos do tecido (citologia ou histologia). Existem diversas
modalidades de tratamento, mas a excisao cirurgica, se possivel, € considerada a
melhor opgao de tratamento (WEBB et al., 2009).

Histologicamente, as células tumorais se dispdem em ilhas ou corddes ligados
a superficie epidermal. Na maioria dos casos, bem diferenciados, € observada a
formagdo de “pérolas corneas”, que correspondem a deposicdo de lamelas
concéntricas de queratina no centro de ninhos ou corddes de células neoplasicas . O
grau de diferenciagdo celular € bastante variavel entre diferentes tumores. Em
alguns casos, podem ser identificados pleomorfismo e anaplasia acentuados, assim
como algumas células multinucleadas. Os nucléolos podem ser multiplos e
proeminentes. O indice mitético é variavel, mas pode ser elevado. Frequentemente,
ha reagdo desmoplastica na derme e/ou subcutédneo adjacente (SANTOS; ALESSI,
2016).

Em 2021 foi publicado um estudo retrospectivo norte americano acerca dos
carcinomas espinocelulares (CECs) cutaneos em coelhos domésticos durante um
periodo de 20 anos. De 1.334 tumores de pele identificados, setenta e dois foram
CECs. Em concluséo, o estudo constatou que o carcinoma espinocelular tem baixa
prevaléncia em coelhos domésticos, no qual, apresenta predilecao por localizagao
nas orelhas e patas. Por fim, a realizagdo de ressecgao cirurgica completa com
margens amplas demonstrou trazer um bom prognostico (MCLAUGHLIN et al.,
2021).

2.3.1.3 TRICOBLASTOMA
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O tricoblastoma é um tumor benigno originario do foliculo piloso de células
germinativas (H.M. GOLBAR et al., 2014). Ademais, o tricoblastoma é considerado a
neoplasia cutanea mais comum em coelhos (QUESENBERRY; PILNY; ST-VINCENT,
2020).

Os tricoblastomas podem ser identificados em qualquer parte do corpo, porém
a cabeca, 0 pescoco e as patas dianteiras sdo os locais preferidos. Geralmente, se
apresentam como tumores solitarios e bem circunscritos. No entanto, podem
tornar-se muito grandes e ulcerados (ZEELAND, 2017).

Microscopicamente, o tricoblastoma foi descrito como um englobado de
proliferacdo de células epiteliais do tipo basal em corddes, dispostos como
estruturas em palicada ou lobuladas separadas por estroma colageno, formando
uma lesdo tumoral bem demarcada sem invasdo significativa dos tecidos
circundantes (KOK et al., 2017).

As neoplasias, que sao frequentemente massas exofiticas, podem variar de
0,5 a 18 cm de didmetro. A maioria se estende da interface epidérmico-dérmica até
a derme e o subcutaneo. Eles sdo bem demarcados do tecido circundante por uma
pseudocapsula de colageno comprimido. A epiderme sobrejacente € desprovida de
pélos e pode ser secundariamente ulcerada. Em animais domésticos, o
tricoblastoma pode ser classificado histologicamente em varios subtipos, incluindo
os subtipos fita, medusoide, célula granular, trabecular e fusiforme. Contudo, apesar
da consideravel variabilidade dessas neoplasias na avaliagdo histoldégica o
prognéstico do animal ndo € afetado, uma vez que s&o todos benignos
(GOLDSCHMIDT, GOLDSCHMIDT, 2016).

2.3.2 NEOPLASIAS DO SISTEMA REPRODUTOR FEMININO

Os disturbios do trato genital estdo entre as condicbes mais comuns da
coelha de estimagdo (Oryctolagus cuniculus) e os tumores uterinos sao indicados
como a forma mais frequente de neoplasia (ZEELAND, 2017). O adenocarcinoma
uterino € a neoplasia espontanea mais comumente encontrada em O. cuniculus
(BARTHOLD; GRIFFEY; PERCY, 2016).

A inflamacgéo uterina e a hiperplasia endometrial também s&o relatadas como

disturbios comuns desta espécie. Existem diversos relatos de casos individuais e



23

pequenas séries de casos de disturbios uterinos em coelhos de estimacdo na
literatura. Em contraste com os disturbios uterinos, existem poucos relatos de casos
e estudos de disturbios de outras partes do trato genital em coelhos de estimacéo.
(BERTRAM; MULLER; KLOPFLEISCH, 2018).

2.3.2.1 TUMORES MAMARIOS

O coelho normalmente possui quatro pares de mamas, sendo um par toracico,
dois pares abdominais e um par inguinal. Existem seis ou sete sistemas ductais por
mama. A glandula mamaria do coelho possui uma estrutura de unidade lobular de
ducto terminal (HUGHES; WATSON, 2018).

No passado, a maioria dos coelhos criados eram utilizados para pesquisa
cientifica e para consumo de carne, e os tumores mamarios espontaneos eram
considerados raros (GREENE, 1939). Contudo, atualmente, esses tumores sao
diagnosticados com bastante frequéncia em animais de estimagé&o, principalmente
devido ao aumento da expectativa de vida desses animais (BAUM;
HEWICKER-TRAUTWEIN, 2015).

As neoplasias mamarias sao frequentemente diagnosticadas em coelhos de
estimacao, especialmente em fémeas mais velhas ndo castradas (ZEELAND, 2017).
Em um estudo alemao que examinou submissdes de bidpsias cirurgicas de coelhos
a um laboratério de diagndstico veterinario, os tumores mamarios representaram
aproximadamente 20% das amostras submetidas, a maioria destas sendo
carcinomas (BAUM; HEWICKER-TRAUTWEIN, 2015).

A neoplasia mamaria em coelhos pode ser influenciada por hormdnios,
particularmente prolactina e estrogénio (ZEELAND, 2017). Pode-se considerar que
os hormoénios esterdides atuam como promotores de crescimento, impactando os
estagios iniciais da tumorigénese mamaria em coelhos (HUGHES, 2020). A mastite
cistica é considerada um indicador para o desenvolvimento neoplasico de adenomas
benignos em adenocarcinomas. Na literatura ha relatos de metastase para
linfonodos regionais e pulmdes, bem como para outros 6rgaos (BARTHOLD;
GRIFFEY; PERCY, 2016).

Em um estudo acerca da classificagdo e epidemiologia de tumores mamarios

em coelhos de estimacdo, analisou-se 119 tumores mamarios de 109 coelhos.
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Observou-se que a maioria das lesdes (n = 105) foram classificadas como
carcinomas e apenas 12% das lesdes eram benignas, sendo o adenoma mamario
complexo o tipo mais incomum (BAUM; HEWICKER-TRAUTWEIN, 2015). De acordo
com Shiga et al. (2021), nas neoplasias da glandula mamaria, o adenocarcinoma
ocorre com mais frequéncia que o adenoma.

Como os carcinomas mamarios em coelhos sdo normalmente extremamente
malignos, as glandulas mamarias de animais de meia idade ou mais velhos devem
ser avaliadas regularmente para detecgdo de nédulos suspeitos (REKA EORDOGH
et al., 2019). Até o momento, a melhor opcéo de tratamento para massas mamarias

em coelhos é a excisao cirtrgica (SCHONIGER et al., 2019).

2.3.2.2 ADENOCARCINOMA UTERINO

O adenocarcinoma endometrial € o tumor uterino mais comum em coelhas
domésticas (VINCI et al., 2010). O disturbio uterino em coelhos geralmente avanga
lentamente e os animais afetados podem desenvolver sinais clinicos de letargia,
anorexia, hematuria, corrimento vaginal serossanguinolento, anormalidades da
glandula mamaria ou obstruc&o uretral. Além disso, os tumores uterinos em coelhas
podem metastatizar em 1 a 2 anos para os pulmdes, figado, cérebro ou ossos, de
forma isolada ou concomitante (MANCINELLI; LORD, 2014).

No ano de 2018 foi realizado um estudo alemao que buscou analisar afeccoes
dos ovarios, cornos uterinos, Utero e vagina de coelhas de estimagdo. O estudo
retrospectivo abrange um periodo de 22 anos de amostras, e incluiu 854 exames
post-mortem completos de coelhas e 152 materiais de biopsias do trato genital
feminino. Como resultado, observou-se que disturbios uterinos sdo comuns. Os
tumores uterinos foram a patologia mais comum, sendo o adenocarcinoma o tipo
mais frequente. Metastases foram encontradas em 46,2% dos coelhos com
adenocarcinoma uterino, com disseminagao para o pulmao ocorrendo em 79,1% dos
casos (BERTRAM; MULLER; KLOPFLEISCH, 2018).

Em outro estudo, indicou que a incidéncia do adenocarcinoma uterino em
coelhas de 2 a 3 anos de idade foi de 4,2%, enquanto em coelhas de 5 a 6 anos de
idade a incidéncia foi em torno de 79,1%. Assim, ocorre um aumento na incidéncia

de tumores uterinos com o aumento da idade (ASAKAWA et al., 2008).
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O adenocarcinoma uterino em coelhos € considerado um modelo animal de
adenocarcinoma uterino em mulheres, e acredita-se que exista relagao direta entre o
carcinoma e os horménios sexuais, especialmente estrogénios (TA; TIMMERMANS
HJ; HG, 1984). A hiperplasia endometrial cistica pode ser frequentemente
encontrada no utero de coelhos, porém ndao ha um consenso de que possa ser
precursora da evolugao neoplasica (ASAKAWA et al., 2008).

No exame macroscopico, os tumores aparecem como massas nodulares,
frequentemente multicéntricas, que normalmente envolvem ambos o0s cornos
uterinos. Superficialmente ao corte as massas sao firmes, apresentando
frequentemente uma superficie semelhante a couve-flor e necrose central.
Regularmente ocorrem implantagdo serosa e metastases para o pulmao e figado. As
alteragbes microscopicas tipicas do tumor sdo as de um adenocarcinoma, com
invasdo das camadas subjacentes formando estruturas acinares e tubulares. Em
tumores de crescimento rapido, sdo comumente observadas areas necréticas. As
metastases e os implantes tumorais sdo semelhantes a neoplasia primaria, muitas
vezes com um componente estromal proeminente (BARTHOLD; GRIFFEY; PERCY,
2016).

O risco do desenvolvimento de neoplasia uterina, mesmo sem uma suspeita
de doencga na regiao aumenta acentuadamente apos os 3 anos de idade. Um utero
macroscopicamente normal pode apresentar alteragdes patoldgicas e, portanto, a
ovariohisterectomia deve ser preferida a ovariectomia, pelo menos em coelhas mais
velhas (MAKITAIPALE et al., 2022).

2.3.3 NEOPLASIAS DO SISTEMA REPRODUTOR MASCULINO

Neoplasias testiculares ndo sao frequentemente descritas em coelhos. Os
mais prevalentes sdo os tumores de células intersticiais (adenoma de células de
Leydig), seguido de tumores de células de Sertoli (sertolioma), seminomas e
teratomas (DI GIROLAMO; SELLERI, 2020).

Os sinais clinicos podem nao ser muito ébvios e muitas vezes o que alerta o
proprietario sobre um problema é o testiculo estar aumentado de tamanho.

Escaldamento da urina e disuria podem estar presentes se o tumor for tdo grande
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que distorce a genitdlia e desvia o jato de wurina durante a micgéo
(HARCOURT-BROWN, 2017).

O diagnéstico definitivo € obtido através da orquiectomia e pelo exame
histopatolégico (ZWICKER; KILLINGER, 1985). A maioria das neoplasias
testiculares raras observadas em coelhos sdo confinadas ao testiculo e a remocéao
cirurgica do testiculo € a opgao de tratamento mais indicada (ALEXANDRE et al.,
2010).

2.3.3.1 TUMORES TESTICULARES

Seminomas sao tumores que se originam de células germinativas nos
testiculos. A origem para o seu desenvolvimento é considerada desconhecida, mas
a criptorquidia tem sido descrita como um fator predisponente e outras condigbes
ambientais também sao especuladas. Em coelhos, € considerado o segundo cancer
testicular mais comum, depois dos tumores intersticiais (ALONSO, 2021).

Na histopatologia, os seminomas séo categorizados na forma intratubular e a
forma infiltrativa difusa, com base em sua aparéncia histolégica (GALOFARO et al.,
2007). As células podem apresentar-se como camadas de células muito grandes e
poliédricas com bordas nitidas. Infiltrados linfociticos ou granulomatosos podem ou
nao ser concomitantes. As células frequentemente demonstram uma diversidade
caracteristica em tamanho (pequeno, intermediario e grande), nucleos vesiculares e
nucléolos proeminentes, aparéncia 'blastica’ e escasso citoplasma denso basofilico
ou anfofilico. (ALONSO, 2021). As figuras mitéticas sdo numerosas e
frequentemente bizarras, aparecendo ocasionalmente como 'spiremas' ou esteiras
de cromatina filamentosa (AGNEW; MACLACHLAN, 2016).

A neoplasia testicular € incomum em lagomorfos e o seminoma testicular tem
sido raramente relatado. A orquiectomia € considerada um procedimento comum e
seguro para coelhos, sendo recomendado pela maioria dos médicos veterinarios, a
fim de reduzir comportamentos dificeis e diminuir o risco de doengas do aparelho
reprodutor (BANCO et al., 2012).
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3 METODOLOGIA

Foram revisados dados histopatologicos de biopsias e necropsias dos
lagomorfos atendidos no Hospital Universitario Veterinario da UFPB e/ou
encaminhados ao Laboratério de Patologia Veterinaria da UFPB (LPV/UFPB),
durante o periodo de janeiro de 2019 a abril de 2024. Os casos com diagndstico
conclusivo foram consultados através dos retrospectivos laudos e os inconclusivos
ou sem diagnésticos foram recortados a partir dos blocos de parafinas arquivados no
LPV e entdo seccbes teciduais de 5 uym foram realizadas, das quais, laminas
histolégicas foram confeccionadas e coradas com hematoxilina e eosina (HE). Os
casos que continuaram sem diagndstico conclusivo ou que ndo haviam blocos de
parafina e/ou tecido fixado em formol 10% néo foram revisados e consequentemente
foram excluidos. No presente estudo, considerou-se todos os casos nos quais foram
realizadas a avaliagao histopatoldgica.

Dados sobre as espécie, raca, sexo e idade também foram revisados e
tabulados em uma planilha Excel. Os achados macroscopicos e microscopicos das

afecgdes oncologicas diagnosticadas foram posteriormente descritos no estudo.
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4 RESULTADOS

No periodo compreendido entre janeiro de 2019 e abril de 2024, foram
analisadas um total de 29 amostras histopatolégicas de 27 pacientes lagomorfos.
Dessas amostras, em 15 bidpsias houveram o diagndstico de 6 casos neoplasicos e
em 12 necropsias apenas 1 caso neoplasico foi diagnosticado.

Dos pacientes lagomorfos encaminhados ao servigo do Laboratério de
Patologia Veterinaria (LPV) nos ultimos 5 anos que foram submetidos ao exame
histopatolégico, 100% eram da espécie coelho-doméstico (Oryctolagus cuniculus).
Os casos neoplasicos diagnosticados foram posteriormente subdivididos de acordo
com o ano do diagnéstico (Figura 2), sexo (Figura 3), faixa etaria (Figura 4),
malignidade (Figura 6) e em tumores cutaneos e do trato reprodutor (Figura 5).

Dentre os 15 casos analisados durante as bidpsias, 6 animais foram
diagnosticados com afecgbes neoplasicas (40%), no qual, incluiam um caso de
seminoma intratubular, carcinoma de células escamosas, carcinomas de células
basais, tricoblastoma do tipo sodlido, adenocarcinoma mamario associado a
adenocarcinoma endometrial e por fim, um ultimo caso de adenoma mamario
complexo associado a adenocarcinoma uterino.

Das amostras de biopsias, apenas 5 deles (33,3%) nao eram correlacionados
a nenhuma neoplasia, sendo diagnosticados como: infiltragdo heterofilica multifocal
a coalescente, excreta intrauterina, hiperqueratose discreta no nariz, multiplos
nodulos caseosos e fibrose do tecido palpebral. Por fim, quatro casos foram
classificados como inconclusivos (26,7%) e ndo houve um diagndéstico especifico

(Figura 1).

Figura 1 - Porcentagem dos exames de bidpsias em coelhos domésticos encaminhados ao
Laboratério de Patologia Veterinaria entre janeiro de 2019 e abril de 2024, separados entre
animais que obtiveram diagnostico histopatoldégico neoplasico, ndo neoplasico e casos

inconclusivos.
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Inconclusivos

Diagnostico neoplésico

Diagnostico nao neoplasico

Fonte: Laboratoério de Patologia Veterinaria (LPV)

Os dados clinicos disponiveis continham o histérico clinico do animal,
resultados dos exames complementares, o diagndstico clinico e patologico. Os
dados coletados foram organizados com base no ano do atendimento do animal,
espécie, raca, sexo, idade e diagndstico da neoplasia (Tabela 1). Os casos que nao
haviam material ou evidéncias que permitissem o estabelecimento de um
diagnostico definitivo foram considerados como inconclusivos e ndo foram descritos

ao longo do levantamento.

Tabela 1 - Principais diagndsticos de neoplasias em coelhos domésticos que foram

atendidos no Hospital Veterinario da UFPB entre os anos de 2019 a 2024.

Ano Espécie Raca Sexo Idade Diagnéstico
Nova
2019 Coelho-doméstico Zelandia Macho Adulto Seminoma intratubular
2022 Coelho-doméstico NI NI NI Carcinoma de células escamosas
Lion
2023 Coelho-doméstico Head Fémea 7 anos Carcinoma de células basais
2023 Coelho-doméstico  SRD Macho 4 anos Tricoblastoma do tipo sélido

Adenocarcinoma mamario e
2023 Coelho-doméstico SRD Fémea 4 anos adenocarcinoma endometrial

Adenoma mamario complexo e
2024 Coelho-doméstico SRD Fémea Adulto adenocarcinoma endometrial

Fonte: Laboratério de Patologia Veterinaria (LPV)
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Entre os seis casos diagnosticados com neoplasias, 0 ano de 2023 obteve a
maior casuistica de exames histopatolégicos realizados, entre eles, contendo o
diagnodstico de trés afecgdes neoplasicas. Dessa forma, pode-se analisar que 2023
foi 0 ano que teve o maior numero de diagndésticos tumorais, seguido dos anos de
2019, 2022 e 2024 com apenas um caso por ano. Ja no ano de 2020 e de 2021 néo

houveram o diagndsticos de afec¢des neoplasicas (Figura 2).

Figura 2 - Avaliagdo quantitativa dos casos encaminhados ao setor de Laboratério de
Patologia Veterinaria entre janeiro de 2019 e abril de 2024 para a realizacdo de exames

histopatoldgicos que tiveram diagndstico neoplasico.

2019 2020 2021 2022 2023 2024

Fonte: Laboratério de Patologia Veterinaria (LPV)

Durante a avaliagcdo dos exames histopatologicos realizados durante o
periodo do estudo, o diagndstico de alguma afec¢do neoplasica, verificou-se que a
frequéncia em individuos do sexo feminino (60%) foi superior ao do sexo masculino
(40%) (Figura 3).

A distribuicdo por faixa etaria indica que a maior parte da casuistica
neoplasica se concentra exclusivamente nos animais adultos (88,9%), considerou-se
neste estudo por animais adultos coelhos-domésticos com idade superior a 1 ano

(Figura 4). Com base nos dados coletados, todos os animais para os quais se
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possuiam informag¢des sobre a faixa etaria apresentavam uma idade superior a 4

anos. Apenas 1 caso diagnosticado néo se sabia a idade.

Figura 3 - Coelhos domésticos encaminhados ao setor de Laboratério de Patologia
Veterinaria entre janeiro de 2019 e abril de 2024 que obtiveram diagndstico oncoldgico,

separados de acordo com o sexo: Fémea e Macho.

Macho
40,0%

Fémea
60,0%

Fonte: Laboratério de Patologia Veterinaria (LPV)

Figura 4 - Coelhos domésticos encaminhados ao setor de Laboratério de Patologia
Veterinaria entre janeiro de 2019 e abril de 2024 que obtiveram diagndstico oncoldgico,
separados de acordo com a faixa etaria: Adultos (animais com mais de 1 ano) e Nao
identificado (NI).
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Adultos

Fonte: Laboratdrio de Patologia Veterinaria (LPV)

Baseado nos diagndsticos oncoldgicos percebeu-se uma maior casuistica de
diagnostico de neoplasias do sistema reprodutor (62,5%) em comparacdo a
neoplasias cutaneas (37,5%) (Figura 5). O tumor mais comum foi o adenocarcinoma
uterino, apresentando dois casos, um no ano 2023 e outro em 2024. Seguido dos
tumores basocelulares, o carcinoma de células basais e o tricoblastoma. Em relacéo
a malignidade dos tumores diagnosticados, 75% foram malignos sendo eles
carcinoma de células basais, carcinoma de células escamosas, seminoma
intratubular, adenocarcinoma uterino associado a adenocarcinoma mamario e por
fim, um caso de adenocarcinoma uterino. Apenas dois foram benignos (25%), sendo

eles o tricoblastoma do tipo sélido e 0 adenoma mamario complexo (Figura 6).

Figura 5 - Afecgbes neoplasicas diagnosticadas em coelhos domésticos encaminhados ao
setor de Laboratério de Patologia Veterinaria entre janeiro de 2019 e abril de 2024,

separadas entre neoplasias cutaneas e reprodutivas.
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Neoplasias cutdneas
37,5%

Neoplasias reprodutivas
62,5%

Fonte: Laboratério de Patologia Veterinaria (LPV)

Figura 6 - Afecgbes neoplasicas diagnosticadas em coelhos domésticos atendidos pelo
setor de Laboratério de Patologia Veterinaria entre janeiro de 2019 e abril de 2024,

separadas entre tumores malignos e tumores benignos.

Tumores benignos
25,0%

Tumores malignos
75,0%

Fonte: Laboratério de Patologia Veterinaria (LPV)
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Entre as neoplasias cutaneas (37,5%), os tumores diagnosticados incluiram
carcinoma de células escamosas, carcinoma de células basais e tricoblastoma do
tipo solido (Figura 5).

No caso do carcinoma de células escamosas nao foi possivel consultar a
historia pregressa do paciente. Além disso, ndo se tem conhecimento sobre o
procedimento cirurgico que possivelmente o animal foi encaminhado, nem

descrigdes macroscopicas e microscopicas do tumor (Figura 7).

Figura 7: Carcinoma de células escamosas em coelho doméstico (Oryctolagus cuniculus).
Proliferacdo de células epiteliais escamosas malignas dispostas em ninhos formando
ratina. Obj 4x. HE.

.

pérolas de que

B

%

Fonte: Laboratério de Patologia Veterinaria (LPV)

O caso do carcinoma de células basais foi diagnosticado em 2023 e tinha
como queixa principal um ndédulo na regidao abdominal direita. Apds avaliagéo clinica
o animal foi encaminhado para procedimento cirurgico de nodulectomia e
lumpectomia. Na avaliagdo macroscopica, o nodulo era macio, bem delimitado,
recoberto por pele e sem pelos (Figura 8A). Microscopicamente estendendo-se da
camada basal da epiderme e expandindo derme superficial e profunda, comprimindo
anexos adjacentes, observou-se uma neoplasia ndo encapsulada, moderadamente
circunscrita e multilobulada, de elevada -celularidade, composta por células
poligonais arranjadas em ilhas, corddes e trabéculas, sustentadas por moderado a
abundante estroma fibrovascular. As células neoplasicas possuiam um pleomorfismo
moderado, caracterizado por anisocitose e anisocariose (Figura 8B). Os achados
histopatolégicos permitiram o diagnéstico do carcinoma de células basais neste

caso.
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Figura 8: (A) Carcinoma de células basais em um coelho doméstico (Oryctolagus
cuniculus). Noédulo macio multilobulado, recoberto por pele sem pelos, em regido ventral
abdominal de um Coelho-doméstico (Oryctolagus cuniculus). (B) As células neoplasicas
possuem bordos distintos, citoplasma palido a basofilico e nlcleos hipercromaticos contendo
1-3 nucléolos evidentes. O pleomorfismo € moderado, caracterizado principalmente por

anisocitose e anisocariose.

Fonte: Laboratério de Patologia Veterinaria (LPV)

O unico caso de neoplasia benigna cutanea foi do tricoblastoma. Neste caso,
o animal deu entrada no Hospital Veterinario com a queixa principal de um aumento
de volume do lado esquerdo do abdémen. O coelho foi encaminhado para um
procedimento cirargico de nodulectomia e orquiectomia eletiva, no qual, foi coletado
um fragmento cutédneo da parede abdominal lateral esquerda e dois fragmentos
testiculares. Ambos os testiculos ndo apresentaram alteragdes histopatoldgicas.

Macroscopicamente o fragmento proveniente da nodulectomia era bem
delimitado, recoberto por pele, sem pelo, firme e apresentava uma superficie
irregular pouco vascularizada (Figura 9). Na avaliagdo microscopica da amostra do
nodulo cutaneo, a derme profunda se expandia por uma massa expansiva,
encapsulada, bem delimitada, multilobulada, composta por células epiteliais de
citoplasma ligeiramente eosinofilico. Nucleos se apresentavam normocromaticos,
dispostos em padrdo solido e distribuidos em ilhas circundadas por um extenso
estroma fibroso. Apresentava pleomorfismo discreto a moderado, com raras figuras
de mitose 1 a 2 por campo (Obj. 40x) e por vezes observa-se raros nucléolos
evidentes. Dessa forma, foi possivel obter o diagnéstico de um tricoblastoma do tipo
sélido.
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Figura 9: Tricoblastoma sélido em Coelho doméstico (Oryctolagus cuniculus). Massa bem

delimitada, firme, de superficie irregular e recoberta por pele.

Fonte: M.V. Msc. Rafael Lima de Oliveira

Dentre as afecg¢des oncoldgicas reprodutivas identificadas (62,5%) durante
este estudo, foram diagnosticados um caso de seminoma intratubular, um caso de
uma coelha com adenocarcinoma mamario associado a adenocarcinoma
endometrial e por fim, um ultimo caso em 2024 de adenoma mamario complexo
associado a adenocarcinoma uterino.

Um coelho-doméstico teve como queixa principal durante a anamnese geral
uma secregao ocular esbranquicada que estava presente ha mais de 30 dias.
Porém, durante o exame fisico do animal foi observado um aumento do volume
testicular direito, surgindo dessa forma a suspeita de uma neoplasia testicular.
Posteriormente, o paciente foi encaminhado para o procedimento cirdrgico de
orquiectomia, no qual, o fragmento do testiculo acometido foi coletado e enviado
para avaliacdo histopatologica. Os achados encontrados permitiram o diagndstico de
seminoma intratubular. Porém néo foi possivel coletar dados ilustrativos e descritivos
da macroscopia e histopatologia deste caso.

No final do ano de 2023, durante o exame clinico foi relatado que uma
coelha-doméstica adulta apresentava otite fungica ha um ano, porém ao decorrer do
exame fisico notou-se um tumor na mama. O animal foi indicado a realizar o
procedimento cirurgico de ovariohisterectomia associado a mastectomia parcial.
Foram coletados fragmentos do tumor mamario, utero, ovarios e da vagina, para

realizagcédo de analises histopatoldgicas.
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Na avaliagdo macroscopica do tumor mamario, observou-se que a amostra
era recoberta por pelo piloso, sendo macia e firme. Ao corte apresentava superficie
lisa e multilobulada. Microscopicamente, a derme estava expandida por uma massa
expansiva, ndo encapsulada, bem delimitada, multilobular, formada por células
epiteliais neoplasicas dispostas em padrao tubular, formando tubulos de 1-5 camas
de células. O pleomorfismo era moderado e as figuras de mitoses encontradas eram
menos do que 2 por campo de aumento maior (Obj. 40x) (Figura 10A).

Na amostra proveniente da ovariohisterectomia as tubas uterinas
apresentaram-se difusamente congestas. Na tuba uterina esquerda havia uma
massa multilobulada, macia a firme, que se projetava da superficie endometrial para
0 meio externo através de uma incisdo cirurgica. A superficie endometrial exibia
outras trés massas semelhantes a massa anteriormente descrita. Além disso,
observaram-se multiplos cistos contendo liquido translucido distribuidos difusamente
na mucosa endometrial. Na avaliagdo microscopica, multifocalmente, projetando-se
do endométrio, observou-se massas expansivas e pouco delimitadas, formando
estruturas tubulares compostas de 1-5 camadas de células neoplasicas semelhantes
ao que foi observado no tumor mamario. Por vezes, as células neoplasicas
dispbem-se em padrdo solido. As glandulas endometriais estavam difusamente
dilatadas, formando espagos brancos preenchidos por conteudo amorfo
discretamente eosinofilico e células degeneradas (hiperplasia endometrial cistica)
(Figura 10B).

Os achados descritos permitiram o diagnéstico de adenocarcinoma mamario,

adenocarcinoma uterino associado a hiperplasia endometrial cistica.

Figura 10: Achados microscépicos de adenocarcinoma mamario, adenocarcinoma uterino
associado a hiperplasia endometrial cistica de coelha doméstica (Oryctolagus cuniculus). (A)
Derme expandida por uma massa expansiva, nao encapsulada, bem delimitada, multilobular,
formada por células epiteliais neoplasicas dispostas em padrao tubular, com pleomorfismo
moderado. (B) Mucosa endometrial com proje¢des papilares expansivas multifocais, pouco

delimitadas compostas de 1-5 camadas de células neoplasicas.
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Fonte: Laboratdrio de Patologia Veterinaria (LPV)

Por fim, o ultimo caso deste levantamento de dados neoplasicos foi de uma
coelha que deu entrada no Hospital Veterinario apresentando como queixa principal
0 aparecimento de um tumor na mama. Dessa forma, suspeitou-se da existéncia de
um carcinoma mamario e de uma possivel metastase pulmonar e uterina. O paciente
foi encaminhado para a realizagdo de um exame radiografico, no qual apresentou
alteragbes sugestivas de presengca de ndédulo pulmonar e de uma formagao
mamaria, indicando possivel metastase e dessa forma, sugeriu-se a realizagcédo de

exames citoldgicos e/ou histopatolégicos para uma melhor investigagao.

Figura 11: Achados radiograficos coelha doméstica (Oryctolagus cuniculus) (A) Imagem
radiografica, proje¢cao ventrodorsal. Observa-se presenga de nodulo de radiopacidade de
tecidos moles em lobo pulmonar esquerdo, medindo por volta de 1,26 cm x 1,24 cm.
Também é possivel visualizar a presenga de uma massa de radiopacidade de tecidos moles.
(B) Imagem radiografica, projecao laterolateral esquerda. Observa-se a presenga de uma
massa de radiopacidade de tecidos moles de grandes dimensodes (6,0 cm x 3,6 cm) em

parede abdominal externa, regido mediana ventral.
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Fonte: Setor de Diagnéstico por Imagem HV-UFPB

Posteriormente, o paciente foi encaminhado para o procedimento cirurgico de
ovariohisterectomia associado a mastectomia bilateral. Dessa forma, foram
coletados o ndédulo mamario e produto proveniente da ovariohisterectomia, para
encaminhamento de exames histopatoldgicos.

Na avaliacdo macroscopica, o nddulo mamario proveniente da mastectomia
bilateral era recoberto por pele e apresentava consisténcia firme e ulceracdo. Ao
corte, exibia uma superficie irregular, multilobulada e brancacenta. (Figura 12B)
Microscopicamente no nédulo mamario, a derme profunda e superficial estavam
expandidas por uma massa nao encapsulada, bem delimitada, composta por células
epiteliais dispostas em padrbdes tubulopapilares compostas por 1 a 3 camadas de
células cuboidais a colunares de citoplasma moderado, com nucleos arredondados a
ovalados e circundadas por uma matriz mixéide ligeiramente basofilica. O
pleomorfismo foi caracterizado por uma discreta a moderada anisocariose e
anisocitose com presencga de raras figuras de mitose (Obj. 40x). Por vezes, foram
observados émbolos neoplasicos preenchendo o Ilumen de capilares venosos
(Figura 12C)

Macroscopicamente, na amostra proveniente da ovariohisterectomia os
cornos uterinos e a cérvix se apresentavam difusamente hemorragicos e

congestosos. No corno uterino esquerdo observou-se uma massa irregular, firme e
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multilobulada que se expandia da mucosa endometrial a serosa uterina. Foram
observadas outras trés massas de aspecto semelhante na tuba uterina direita e na
cérvix. A mucosa endometrial apresentava-se difusamente hemorragica e com
presenca de cistos multifocais a coalescentes contendo liquido translucido. (Figura
12A).

Na avaliagcdo microscopica, pode-se observar hiperplasia das glandulas
endometriais que se apresentavam difusamente ectasicas e preenchidas por
conteudo amorfo eosinofilico. Estendendo-se do endométrio ao miométrio,
observou-se uma massa nao encapsulada, expansiva e pouco delimitada, disposta
em padrao solido com células neoplasicas de citoplasma escasso a moderado e
pouco delimitado. O nucleo é arredondado, com cromatina frouxa, apresentando
nucléolos evidentes (1-2) e figuras de mitose (1) por campo (Obj. 40x). Por vezes,
observou-se a proliferagdo de tubulos compostos por 1 a 3 camadas de células
neoplasicas (Figura 12D)

Os achados histopatolégicos descritos permitiram um diagndstico de um
adenoma mamario complexo e de um adenocarcinoma uterino associado a
hiperplasia endometrial cistica. Devido a observagdo de émbolos neoplasicos no
liumen de capilares presentes na neoplasia mamaria, indicou-se uma observagéao de
possiveis metastases em outros érgaos, como figado, pulmao e linfonodos.

Posteriormente, o animal veio a 6bito e foi realizado um exame de necropsia.
Durante o exame, foram observadas varias alteragdes macroscépicas sugestivas de
processos metastaticos. No pulmdo havia a presenca de nédulos esbranquicados
multifocais a coalescentes, aderidos em parede toracica (costelas). No figado
também observou-se noédulos esbranquigados multifocais a coalescentes no
parénquima. Ademais, no peritbnio também pode-se observar nédulos multifocais.

Havia aderéncia do figado ao diafragma, e do rim a capsula renal. (Figura 13)

Figura 12: Achados macroscopicos e microscépicos de um adenoma mamario complexo e
de um adenocarcinoma uterino associado a hiperplasia endometrial cistica. (A) Presenca de
uma massa irregular, firme e multilobulada em corno uterino esquerdo e mucosa endometrial
difusamente hemorragica e espessada. (B) Adenoma mamario complexo em coelha
doméstica (Oryctolagus cuniculus). Ao corte, a massa exibia uma superficie irregular,
multilobulada, brancacenta. (C) Derme profunda e superficial expandidas por uma massa

nao encapsulada, bem delimitada e compostas por células epiteliais com discreta a
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moderada anisocariose e anisocitose, dispostas em padrdes tubulopapilares e sustentadas
por um extenso estroma fibroso Obj 10x. HE. (D) Massa nao encapsulada, expansiva e

pouco delimitada, com projecdes papiliferas do endométrio, composta por células epiteliais

neoplasicas Obj 4x. HE.

Fonte: Laboratério de Patologia Veterinaria (LPV)

Figura 13: Achados macroscopicos do exame de necropsia em coelho doméstico
(Oryctolagus cuniculus). (A) Presenca de nédulo arredondado, firme, recoberto por pele em
regiao pré-escapular direita em Coelho doméstico (Oryctolagus cuniculus). (B) Noédulos
esbranquicados multifocais a coalescentes no parénquima pulmonar e hepatico. Presenca
de nédulos aderidos em parede toracica. Aderéncia do figado ao diafragma. (C) Observa-se
nddulos multifocais a coalescentes em todo o pulmao. (D) Observa-se ndédulos multifocais a

coalescentes no parénquima hepatico.



Fonte: Laboratério de Patologia Veterinaria (LPV)
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5 DISCUSSAO

Neste presente estudo, pode-se constatar que a maior casuistica de afec¢oes
neoplasicas esta relacionada ao sistema reprodutor (62,5%), seguida por neoplasias
cutaneas (37,5%). Esses achados corroboram estudos prévios que reforgcam a alta
prevaléncia de tumores nesses sistemas em coelhos domésticos. Em um estudo
conduzido por Bertram et al. (2021) com mais de 850 amostras de bidpsias,
observou-se uma predominancia de tumores cutaneos, mamarios e uterinos em
coelhos (BERTRAM et al.,, 2021). J& em outro trabalho, foi observado que os
disturbios reprodutivos femininos neoplasicos (65%) foram os mais frequentes,
seguidos pelos disturbios tegumentares (22%) (SUCHAWAN PORNSUKAROM et
al., 2023).

Neste contexto, foi possivel observar que o ano de 2023 se destacou pela
incidéncia mais significativa de diagndsticos neoplasicos, seguido pelos anos de
2019, 2022 e 2024, com apenas um caso por ano. Contudo, os anos de 2020 e 2021
ndo apresentaram registros de afeccdes neoplasicas. E possivel relacionar o fato de
que nao foram diagnosticadas afeccbes neoplasicas nesses anos a pandemia de
COVID-19. Esta redugdo nos diagnodsticos pode ser atribuida a diversos fatores,
incluindo a interrupgado de exames de rotina, restricbes de acesso aos servigos de
saude e o receio dos tutores em buscar atendimento veterinario por causa da
€XpOosig¢ao ao virus.

De acordo com a literatura, os coelhos de estimagao geralmente vivem de 5 a
10 anos. Entretanto, nos ultimos anos, a expectativa de vida desses animais
aumentou. Este aumento na expectativa de vida dos coelhos de estimagéao resulta
no desenvolvimento de doengas degenerativas, como por exemplo doencas
tumorais (SUCHAWAN PORNSUKAROM et al., 2023).

Assim como ocorre em outras espécies de animais domeésticos, os coelhos
mais velhos apresentam uma maior suscetibilidade ao desenvolvimento de tumores
(ZEELAND, 2017) e neste estudo, pode-se observar também uma alta prevaléncia
de neoplasias em coelhos adultos, pois durante a pesquisa nao foram
diagnosticados casos de neoplasias em animais jovens. Estudos anteriores indicam
que a média de idade dos coelhos diagnosticados com neoplasias € de
aproximadamente 5 anos (BERTRAM et al.,, 2021), e que a incidéncia dessas

condi¢cdes em coelhos aumenta com o avancgar da idade (SHIGA et al., 2021).
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Dos tumores cutadneos apenas trés foram identificados, sendo um carcinoma
basocelular, um caso de carcinoma de células escamosas e um caso de
tricoblastoma, e na literatura é constatado que coelhos com neoplasias cutaneas
que o tricoblastoma é o neoplasma de pele mais comum enquanto o carcinoma
espinocelular e o carcinoma basocelular sdo menos frequentes (VON BOMHARD et
al., 2007; MAULDIN; GOLDSCHMIDT, 2002). Contudo, ndo € possivel criar uma
relagdo muito detalhada dos achados da literatura com a incidéncia dos casos de
neoplasias cutaneas no presente estudo, visto que durante o levantamento foram
diagnosticados apenas trés casos isolados de cada tipo de tumor.

Apesar de existirem relatos de casos na literatura, o carcinoma de células
escamosas tém baixa prevaléncia em coelhos-domésticos e a ressecgao cirurgica
completa do tumor traz um bom progndstico (MCLAUGHLIN et al., 2021), o que foi
realizado no presente caso deste levantamento. Neoplasias cutaneas geralmente se
apresentam como massas cutdneas solitarias e bem circunscritas que sao
normalmente visiveis aos tutores e muitas vezes sdao o motivo para a ida ao
veterinario (ZEELAND, 2017). Nota-se que os casos de CBC e tricoblastoma
apresentam as mesmas caracteristicas macroscoépicas relatadas na literatura.

Entre as afeccbes neoplasicas relacionadas ao sistema reprodutivo, os
tumores testiculares representaram apenas um caso. No caso diagnosticado neste
estudo acerca de um seminoma intratubular, o animal era adulto e de acordo com a
literatura, a ocorréncia de tumores testiculares em coelhos €& pouco comum,
apresentando uma maior probabilidade de serem diagnosticados em animais mais
velhos (ZEELAND, 2017). No caso deste estudo, o animal ndo apresentava sinais
clinicos especificos e normalmente o aumento no tamanho dos testiculos € um dos
poucos indicios perceptiveis de que existe alguma alteragdo presente
(HARCOURT-BROWN, 2017). Foi solicitado o procedimento cirurgico de
orquiectomia e coleta de amostra para exame histopatolégico, sendo o
recomendado para chegar a um diagnéstico definitivo (DI GIROLAMO; SELLERI,
2020).

Em relagdo aos tumores uterinos e mamarios, estes foram os mais
prevalentes entre as neoplasias de sistema reprodutivo, durante este levantamento.
E conhecido que o adenocarcinoma uterino é a neoplasia mais frequentemente
diagnosticada em coelhos-domésticos (ZEELAND, 2017) e neste levantamento de

casos neoplasicos em lagomorfos o adenocarcinoma uterino associado a tumores
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mamarios foram justamente as afec¢des neoplasicas mais prevalentes. Em um
levantamento sobre alteragdes uterinas neoplasicas e nao neoplasicas em 116
coelhas domésticas, o carcinoma uterino afetou 40% de todas as coelhas com idade
superior a 3 anos, e estava comumente associada a hiperplasia endometrial cistica
(MAKITAIPALE et al., 2022).

Ambos o0s dois casos de adenocarcinoma uterino diagnosticados
apresentavam associagao com hiperplasia endometrial cistica (HEC), isso se deve
ao fato de que essa alteracdo € comumente encontrada no utero de coelhas
(ASAKAWA et al.,, 2008). Ademais, alguns estudos sugerem que a hiperplasia
endometrial cistica pode ser precursora da evolugao de neoplasias uterinas, porém
nao ha dados suficientes que comprovem que exista progressdao de HEC para
adenocarcinoma uterino (DI GIROLAMO; SELLERI, 2020) (ASAKAWA et al., 2008).

No ultimo caso notificado sobre tumor uterino neste estudo, foi solicitado
previamente um exame radiografico devido a suspeita da neoplasia e de uma
possivel metastase, o animal foi encaminhado para a realizagdo do exame. Os
exames de imagens geralmente fornecem informagdes valiosas sobre a extensao do
tumor e a presenca de metastases (ZEELAND, 2017). Foi sugerido a existéncia de
um infiltrado neoplasico metastatico no pulmao, o que € um achado comum em
exames post-mortem de coelhas com adenocarcinoma uterino (BERTRAM,;
MULLER; KLOPFLEISCH, 2018).

Neste ultimo caso, as lesdes indicativas de metastase foram encontradas nos
pulmbes, figado, rins e peritdbnio, durante o exame de necropsia. As neoplasias
uterinas em coelhas tém a capacidade de metastizar em 1 a 2 anos para pulmdes,
figado, cérebro ou ossos, seja de forma isolada ou simultdnea (MANCINELLI;
LORD, 2014), como foi evidenciado durante a analise post-mortem deste caso mais
recente. Portanto, € possivel estabelecer uma conexdo entre os resultados obtidos
por exames radiograficos e histopatoldgicos, assim como apresentado na literatura.

Os tumores uterinos de ambos os casos também apresentavam associagao
com neoplasias mamarias, da mesma forma, na literatura s&o observados
associagao entre o adenocarcinoma uterino e tumores de mama, sugerindo uma
possivel ligagcao direta entre os dois processos (ZEELAND, 2017). Essa ligagao
pode se dar ao fato que os hormonios esterdides tém grande influéncia na promogéao
do crescimento desses dois tipos de tumores (ASAKAWA et al., 2008; (HUGHES,
2020).
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Nos tumores mamarios, os padrées de crescimento observados foram tubular
e tubulopapilares, semelhante a descrigées histomorfoldgicas anteriores de tumores
na glandula mamaria de coelhas de estimacdo (SCHONIGER; HORN; SCHOON,
2013).

Casos de adenoma mamario complexo em coelhos sdo raros e relatos
existentes afirmam que em tumores benignos ndo ha expansao para a derme
(BAUM; HEWICKER-TRAUTWEIN, 2015). Diferentemente do caso deste presente
estudo, pois na avaliagdo microscopica, a derme profunda e superficial estavam
expandidas por uma massa nao encapsulada no caso do adenoma mamario.

Na literatura, a maioria dos tumores mamarios em coelhos sao malignos
(REKA EORDOGH et al., 2019) e casos de tumores benignos na mama sdo
considerados raros (SHIGA, 2021; BAUM; HEWICKER-TRAUTWEIN, 2015). Porém,
no presente estudo foi diagnosticado um caso adenocarcinoma mamario e um caso
de adenoma mamario complexo. Este ultimo, é descrito na literatura como um
achado pouco comum em coelhos domésticos, pode-se afirmar que sua ocorréncia
foi notavel durante o levantamento (SHIGA, 2021).

As principais limitagdes encontradas durante este estudo foram a falta de
dados completos. Algumas informagbes sobre o histérico clinico, laudos
histopatolégicos e amostras fixadas em formol dos lagomorfos atendidos pelo
Hospital Veterinario ndo foram encontradas. Além disso, alguns casos foram
considerados como inconclusivos devido a falta de material e dados, tanto clinicos
quanto histopatoldgicos.

Ultimamente, vém surgindo maiores estudos acerca de patologias em
lagomorfos, principalmente devido a popularizagdo de coelhos domésticos no
mercado pet. Porém, ainda €& escasso estudos que abordam de uma forma
abrangente afecg¢des neoplasicas em lagomorfos, dessa forma faz-se necessario a

realizacdo de maiores pesquisas na area de oncologia de lagomorfos.
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6 CONCLUSAO

Conclui-se que os tumores uterinos, mamarios e cutadneos foram os tipos de
neoplasias mais frequentes dos coelhos-domésticos atendidos pelo setor do
Laboratério de Patologia Veterinaria (LPV) do HV-UFPB no periodo de janeiro de
2019 a abril de 2024. Ja o atendimento de outros lagomorfos ndo € uma rotina
frequente no Hospital Veterinario, assim como nao é uma casuistica comum no LPV.

No presente estudo, o tumor mais comum foi o adenocarcinoma uterino
associado a tumores mamarios. Seguido dos tumores cutaneos basocelulares.
Ademais, a idade deve ser considerada como um fator importante para o surgimento
de doencgas neoplasicas, visto que nesse estudo os animais adultos representaram a
maioria dos casos oncolégicos. Contudo, informagdes sobre tumores em lagomorfos
na literatura ainda séo limitados, dessa forma, surge uma necessidade de maiores
estudos na area sobre esses animais, especialmente em relacdo a nomenclatura,

classificagao e critérios de diagndstico oncoldgicos.
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