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RESUMO GERAL

O cancer, ¢ uma denominagao para um tipo de distirbio do desenvolvimento, ¢ considerado umas das
doencgas que mais atinge tanto os animais como os seres humanos. Atualmente as neoplasias também
estdo associadas a mortalidade em inumeras espécies selvagens comprometendo espécies ameagadas,
consequentemente colocando em risco sua conservagao. O objetivo desta dissertagdo foi avaliar as fichas
de necropsias entre os anos de 2013 a 2023, ressaltando a importancia dos achados macroscopicos,
histopatoldgicos e imuno-histoquimicos de tumores em felinos selvagens. Este trabalho foi dividido em
uma revisdo de literatura sobre as neoplasias mais recentes que afetaram género Panthera sp. e género
Leopardus sp. e dois capitulos contendo artigos cientificos: O primeiro intitula-se “Carcinoma mamario
tubular simples metastatico em jaguatirica (Leopardus pardalis)”, durante a necropsia realizada no
proprio criatorio, notou-se uma massa firme, a altura da mama abdominal e uma massa ulcerada do
mesmo tamanho entre as mamas abdominal caudal e inguinal ambas do lado direito, foram coletados
fragmentos de todos os 6rgdos e enviados para o Laboratorio de Patologia do Hospital Veterinario da
Universidade Federeal da Paraiba (UFPB). No exame histopatologico da glandula mamaéria foram
visualizadas multiplas massas multilobuladas, diagnosticando-as como um carcinoma mamario tubular
simples com metéstases, confirmado através do exame imuno-histoquimico o primeiro carcinoma
tubular simples metastatico na espécie Leopardus pardalis. O segundo intitula-se “Neoplasias em ledes-
africanos (Panthera leo) de Zoologico na Paraiba, Brasil”, identificaram dois ledes africanos com
tumores neoplasicos, durante a necropsia do primeiro ledo verificaram no parénquima pulmonar
multiplos noédulos esbranquigados e firmes, medindo cerca de 0,5cm, no exame histolégico observou
multiplas massas, ndo encapsuladas, infiltrativas, com padrio papilar, através da imuno-histoquimica
confirmou o primeiro carcinoma com padrdo papilar em um ledo-africano, no segundo ledo que havia
acometimento sistema nervoso central, notou-se as leptomeningens do encéfalo hiperemicas, com areas
nodulares no formato de placas na microscopia as leptomeninges do encéfalo demonstrou multiplas
proliferacdes neoplédsica bem demarcadas, multifocais a coalescente, densamente celulares, em grande
parte das massas de verticilos celulares havia mineralizagdo central radiada (corpos psamomatosos),
confirmando o diagnostico de meningioma psamomatoso. Os dois artigos abordaram a importancia do
encaminhamento de amostras de animais mantidos em criadouros para correto diagnostico, pois algumas
enfermidades sdo de grande importancia na Satde Unica, podendo se tratar de zoonose. E fundamental
a realizacdo dos exames pos mortem, com o intuito de identificar e caracterizar os agentes patoldgicos
envolvidos. Apesar dos relatos de neoplasias em animais silvestres e exoticos ainda se apresentarem
escassos na literatura, o nimero vem crescendo ao redor do mundo e o céncer deve ser considerado
como diagnostico diferencial de outros distirbios. Para tanto, as técnicas de histoquimica e imuno-
histoquimica sdo imprescindiveis para o diagnéstico definitivo.

Palavras-chave: diagnoéstico; histopatologia; imunohistoquimica; silvestres.



ABSTRACT

Cancer, a type of developmental disorder, is considered to be one of the most common diseases affecting
both animals and humans. Currently, neoplasms are also associated with mortality in numerous wild
species, compromising endangered species and consequently putting their conservation at risk. The aim
of this dissertation was to evaluate necropsy records from 2013 to 2023, highlighting the importance of
macroscopic, histopathological and immunohistochemical findings of tumors in wild cats. This work
was divided into a literature review on the most recent neoplasms affecting the Panthera sp. and
Leopardus sp. genera and two chapters containing scientific articles:The first is entitled Metastatic
simple tubular mammary carcinoma in an ocelot (Leopardus pardalis). During the necropsy carried out
at the farm, a firm mass was noticed at the level of the abdominal breast and an ulcerated mass of the
same size between the caudal abdominal and inguinal breasts, both on the right side. Fragments of all
the organs were collected and sent to the Laboratorio de Patologia da Univerdade Federal da Paraiba
(UFPB). Histopathological examination of the mammary gland revealed multiple multilobulated
masses, which were diagnosed as a simple tubular mammary carcinoma with metastases, confirmed by
immunohistochemical examination as the first metastatic simple tubular carcinoma in the Leopardus
pardalis species. The second, entitled Neoplasms in African lions (Panthera leo) from a zoo in Paraiba,
Brazil, identified two African lions with neoplastic tumors. During the necropsy of the first lion, multiple
whitish, firm nodules were found in the lung parenchyma, The histological examination revealed
multiple, non-encapsulated, infiltrative masses with a papillary pattern. Immunohistochemistry
confirmed the first carcinoma with a papillary pattern in an African lion, in the second lion, which had
affected the central nervous system, the leptomeninges of the brain were hyperemic, with nodular areas
in the shape of plaques. Microscopy of the leptomeninges of the brain showed multiple well-demarcated
neoplastic proliferations, multifocal to coalescent, densely cellular, in a large part of the masses of
cellular verticils there was radiated central mineralization (psammomatous bodies), confirming the
diagnosis of psammomatous meningioma. Both articles addressed the importance of sending samples
of animals kept in breeding facilities for correct diagnosis, as some diseases are of great importance in
the Single Health sector and may be zoonoses. It is essential to carry out post-mortem examinations in
order to identify and characterize the pathological agents involved. Although reports of neoplasms in
wild and exoticanimals are still scarce in the literature, the number is growing around the world and
cancer should be considered as a differential diagnosis for other disorders. To this end, histochemical
and immunohistochemical techniques are essential for a definitive diagnosis.

Keywords: diagnosis; histopathology; immunohistochemistry; wild.
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Figura 2 -

LISTA DE ILUSTRACOES

Fotomicrografias de um carcinoma tubular simples em glindula mamaria
de uma jaguatirica (L. pardalis). A) Massa mamadria multilobulada, nao
delimitada sem bordas livres, constituidas por ductos (Obj. 4x, coloracdo
Hematoxilina e Eosina). B) Areas com formagcio solida, com células neoplasicas
de citoplasma escasso e bordas indistintas. Notam-se tubulos ectasicos em
algumas areas (Obj 40x, coloragdo Hematoxilina e Eosina). C) Imunomarcacao
positiva para AE1/AE3 nas células neoplasicas e na epiderme e foliculos da pele
adjacentes (Obj. 4x, contracoloracdo com hematoxilina de Harris). D)
Imunomarcagdo citoplasmatica para AE1/AE3 nas células neoplasicas(Obj. 40x,
contracoloragao com hematoxilina de

Fotomicrografias dos achados histopatolégicos de adenocarcinoma papilar
priméario do pulmio e meningioma em ledes-africanos. O primeiro ledo A e
B. A) O tecido pulmonar apresenta multiplas massas, ndo encapsuladas,
infiltrativas com padrdo papilar e revestidas por células colunares altas,
diagnosticado como adenocarcinoma papilar primario do pulmdo. B) O tecido
epitelial pulmonar demonstrou uma forte e uniforme imunorreatividade do
nucleo das células epiteliais neoplasicas ao anticorpo anti fator de transcrigdo da
tiredide 1(contracoradas com Hematoxilina de Harris, obj.40x). Segundo ledo C
e D. C) Meningioma apresentando células em sua maioria ovoides, com nticleos
alongados e pouco de nucleos arredondados e cromatina frouxa, com tendéncia a
circundar-se umas as outras, formando espirais e corpos de psammoma. (HE, ob.
10x). D) Aspectos do meningioma em maior aumento (HE, obj.
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1 CONSIDERACOES INICIAIS

Nos ultimos anos a medicina zooldgica tem experimentado diversos avangos,
repercutindo diretamente no manejo de espécies em criadouro, particularmente quanto ao
diagnostico das enfermidades. Isso tem sido possivel gragas aos esforcos de pesquisadores de
diferentes paises, através da veiculacao de relatos de caso e estudos retrospectivos (Mamani,
2020; Moresco et al., 2020), que fornecem nao somente o perfil de enfermidades de
determinada regido, mas também possiveis diagnosticos diferenciais frente ao acometimento
dos sistemas organicos. Esses dados cientificos t€ém contribuido, ainda, para um aumento na
expectativa de vida em animais em criadouro que repercute no maior nimero de doencgas
degenerativas e neoplasicas, como relatado em grandes felideos (Junginger ef al., 2015).

O cancer, ¢ uma denominagdo para um tipo de distirbio do desenvolvimento, €
considerado umas das doengas que mais atinge tanto os animais como os seres humanos.
(Mcaloose e Newton, 2009), atualmente as neoplasias estdo associadas a mortalidade em
inimeras espécies selvagens (Sepp et al., 2019), comprometendo espécies ameagadas ,
consequentemente colocando em risco sua conservacdo. Apesar dos avangos na oncologia
veterindria, ainda sdo incomuns relatos de neoplasia em felideos selvagens, dificultando a
estimativa e prevaléncia neoplésica (Kloft; Ramsay; Sula, 2019). Impotante destacar que a
maior parte das pesquisas acessiveis € restringida a animais atendidos em uma instalagdo e
paises de primeiro mundo como Estados Unidos, Canadé4 ou Europa (Boddy et. al., 2020).

De um modo geral, o diagnostico de neoplasias pode chegar a representar até¢ 25% a
50% dos diagnosticos em felideos selvagens geriatricos em cativeiro (Kloft; Ramsay; Sula,
2019), sendo os sistemas: reprodutivo, linfohematopoiético, tegumentar e enddcrino os sistemas
mais afetados (Mamani, 2020; Terio; Mcaloose; Mitchell, 2018). Apesar de haver variacao
quanto a quantificagdo de neoplasias nas regides geograficas abrangidas nesses estudos,
percebe-se que ha uma diferenga sutil quanto ao diagnodstico definitivo dos tumores descritos
(Kloft; Ramsay; Sula, 2019; Moresco et al., 2020; Norton et al., 2018).

Uma pesquisa desenvolvida por Moresco et. al., (2020) mostrou que no género
Panthera foi observado uma elevada prevaléncia de tumores, destacando-se os carcinomas
mamarios tubulopapilar (87,1%), além de neoplasmas primarios do pulmao (6%), enquanto,
que no estudo realizado por Higgins et al., (2017) citam que o meningioma em felinos
domésticos sdo tumores considerados frequentes no sistema nervoso central (SNC), a sua

etiologia, sinais clinicos e diagndsticos podem variar entre as espécies, a0 mesmo tempo em
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que a incidéncia desses tumores sao consideradas relativamente baixa nos felinos selvagens.
Nesse contexto, objetivou-se com esta pesquisa oferecer um panorama sobre

neoplasias em felideos silvestres e exoticos em criadouros no Nordeste brasileiro, de modo a

contribuir para o conhecimento geral sobre diagndstico histopatoldgico e imuno-histoquimico

na medicina de felideos silvestres.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Felideos selvagens no Brasil

Os felinos sdo conhecidos por serem animais solitdrios, com uma populacdo restrita
em uma determinada area e com uma baixa de fertilidade, pois necessitam de uma qualidade
ambiental e da disposicdo de recursos (nutricional, comportamental e saude). Contudo, os
felinos considerados neotropicais sao capazes de preencher todos os biomas brasileiros (Paglia
et al., 2012), agindo diretamente no equilibrio biologico de pequenos e médios vertebrados
nesses ambientes, visto que, sdo predadores de topo de cadeia, possibilitando a conservagdo de
uma grande biodiversidade animal e de habitats (Graipel et al., 2014).

Virias pesquisas indicam a existéncia de ao menos trés linhagens de felinos: linhagem
do gato doméstico (Felis catus), que compreende os gatos selvagens africanos e europeus; a
familia Pantera (Pantherine lineage) que inclui o guepardo (Acinonyx jubatus), as ongas-pardas
(Puma concolor) e os grandes felinos como o ledo-africano (Panthera leo), leopardo (Panthera
pardus), tigre ( Panthera tigris) e onga-pintada (Panthera onca); e a linhagem da jaguatirica
(Leopardus pardalis) (Miotto, 2006). A familia Felidae esta dividida em duas subfamilias
(Felinae e Pantherinae) e conta com 14 géneros e 40 espécies (Wozencreft, 2005). Acredita-se
que as linhagens recentes de felinos se ramificaram e se dispersaram de forma mais ampla
geograficamente em torno de 10 milhdes de anos atrds em uma série rapida de eventos distintos
(Turner, 1997), e se propagaram por todos os continentes, exceto a Antartica e Australia. O
Brasil tem a maior diversidade de espécies de felinos selvagens do planeta.

Recentemente a familia Felidae foi fragmentada em quatro classes monofiléticos,
reproduzidos, relativamente, pelos géneros Panthera (Oken, 1916), Puma (Jardine,
1834), Herpailurus (Severtzov, 1858) e Leopardus (Mattern e McLennan, 2000; Moreno ef al.
2006). Esses géneros sao constituidos pelas espécies: Panthera onga (Linnaeus, 1758); Puma
concolor (Linnaeus, 1771); Herpailurus yagouaroundi (EGeoffroy Saint-Hilaire, 1803) e, as
revisdes taxondmicas recentes do género Leopardus (Gray, 1842) (Nascimento e Feijo
2017; Nascimento et al. 2021) que incluem Leopardus braccatus (Cope, 1889), Leopardus
emiliae (Thomas, 1914), Leopardus geoffroyi (D’orbigny e Gervais, 1844), Leopardus
guttulus (Hensel, 1872), Leopardus munoai (Ximénez, 1961), Leopardus pardalis (Linnaeus,
1758), Leopardus tigrinus (Schreber, 1775) e Leopardus wiedii (Schinz, 1821).
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2.1.1 Género Leopardus

Das linhagens do género Leopardus que vivem em territorio nacional, trés se
sobressaem no extremo sul do pais: Leopardus guttulus, Leopardus wiedii e Leopardus
pardalis. A espécie Leopardus guttulus recentemente foi alterada através de andlises do
material genético, pois antes era considerada uma subespécie de Leopardo tigrinus (Oliveira,
et al., 2016). Essas espécies habitam as regides Sul, Sudeste e Centro-Oeste do Brasil, como
também paises vizinhos, Paraguai e nordeste da Argentina, sendo considerado pela Unido
Internacional para Conservagdo da Natureza (IUCN) como animal vulneravel e pelo Instituto
Brasileiro do Meio Ambiente e dos Recursos Naturais Renovaveis (IBAMA), como ameacgado
de extingdo. Ja a espécie Leopardus wiedii tem uma vasta distribuicdo no Brasil, exceto no
estado do Ceara e sul do Rio Grande do Sul, habitando desde a zona costeira do México até o
norte do Uruguai e Argentina, sendo uma espécie classificada como Vulneravel (VU) pelo
criterio Cl (Tortato et al., 2013). O Leopardus pardalis ¢ o que exibe densidades
moderadamente elevadas, sendo observados desde o sudoeste do Texas, oeste do México até o
norte da Argentina e noroeste do Uruguai e incidem por todo o Brasil, com exce¢do da regido
dos pampas no sul do Rio Grande do Sul, sendo classificado como Menos Preocupante (LC)

pela IUCN (Oliveira et al., 2016).

2.1.2 Espécie Leopardus pardalis

A jaguatirica (Leopardus pardalis) ¢ considerada um felideo neotropical bastante
prestigiado pela comunidade cientifica (Jacob, 2002; Oliveira, 2012), o que pode ser atribuido
ao fato de ser um animal numeroso na sua distribuigdo territorial, no qual ndo ha relatos apenas
na regido do sul do estado do Rio Grande do Sul (Oliveira e Cassaro, 2005). No Brasil, esta
presente em biomas do Cerrado, Caatinga, Pantanal e, sobretudo, nas Florestas Tropicais e
Subtropicais (Oliveira e Cassaro, 2005). Independentemente de sua qualidade de adaptagdo e
de usarem areas descampadas, as jaguatiricas demonstram ser marcadamente relacionadas a
uma cobertura vegetal densa (Tewes, 1986; Emmons, 1987; Murray e Gardner, 1997; Sunquist

e Sunquist, 2002; Oliveira et al., 2010).
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A jaguatirica apresenta porte médio, pesando entre 6 a 18kg, ¢ o terceiro maior felino
neotropical, ficando atras da onga-pintada (P. on¢a) e do puma (P. concolor); podem chegar de
50 cm a 1m de comprimento, exibem uma cauda relativamente curta, com cerca de 46% do
comprimento do corpo (Oliveira e Cassaro, 2005). Em geral, as fémeas sdo menores que os
machos, mas individuos de habitats florestais apresentam-se maiores, enquanto os animais que
vivem nas savanas abertas e as planicies inundaveis sao menores (Oliveira et al., 2010). A
coloragdo predominante da regido dorsal ¢ bastante versatil, de cinza-amarelado bem palido ou
amarelo-claro a um castanho-ocraceo, com diferentes tonalidades intermedidrias, que as vezes
fundem-se nas laterais do corpo, formando bandas irregulares. As manchas escuras tendem a
formar rosetas abertas que as vezes fundem-se, podendo ter tamanho variado, usualmente sdao
bem distintas, mas em alguns individuos podem ser pouco perceptiveis, tornando-se uma
impressao digital para cada individuo dessa espécie (Oliveira ef al., 2010).

As jaguatiricas possuem habito diurno e noturno, porém sdo mais sagazes durante a
noite. Sdo solitarias, como quase todas as espécies da familia, formam pares durante o periodo
de acasalamento e os dois géneros marcam e protegem seu territorio ativamente (Sarti, 2006).
Em criadouro podem viver at¢ 20 anos, enquanto, na natureza, sua média de vida ¢
aproximadamente dez anos (Laack, 1991; Sunquist e Sunquist, 2002; Genaro; Adania; Gomes,
2001). Leopardus pardalis possuem o maior territorio de proteg¢do integral do bioma, compde
fragmentos florestais separados por interferéncia humana, unindo ultimos resquicios de mata
atlantica (Aguiar et al., 2003).

Desde a década de 1950 até metade dos anos de 1980, as populacdes de jaguatirica
enfrentaram um vasto decréscimo, devido ao aumento da cagca ¢ demanda do comércio
internacional de peles (Murray e Gardner, 1997; Sunquist e Sunquist, 2002). No comeg¢o dos
anos 1960, e se prolongando por quase 20 anos, houve um grande exterminio da espécie
jaguatiricas, com aproximadamente 200.000 mortes por ano (Nowel e Jackson, 1996). Devido
os crescentes nimeros de mortes, a jaguatirica foi listada no apéndice I da Convengdo sobre o
Comércio Internacional das Espécies da Flora e Fauna Selvagens em Perigo de Extingdo
(CITES), diminuindo a pressao de caca sobre a espécie (Murray e Gardner, 1997; Sunquist e
Sunquist, 2002). Catalogada como uma espécie vulneravel até¢ 1990 na lista vermelha da [UCN,
a espécie passou para a categoria “menos preocupante” a partir de 2002 da lista vermelha
(IUCN, 2015). Apesar da existéncia de diversas leis de prote¢do, a espécie continua sendo
cacada, mas em uma escala menor (IUCN, 2016). Porém, atualmente a principal ameaca a sua
existéncia ¢ a perda e a fragmentagao de habitat (Sunquist e Sunquist, 2002).

A jaguatirica tem o hébito de repousar ou fazer ninho em tocas, fendas em arvores,
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ambientes com arvores caidas, espacos entre raizes de grandes arvores, emaranhados de
vegetacao e pedras (Emmons, 1988). Sua alimentagdao ¢ composta de alguns vertebrados, por
exemplo: roedores, marsupiais, passaros, lagartos e cobras (Oliveira e Cassaro, 1999;
Rousselet-Blanc, 2005; Martins, et al., 2008). A estratégia fundamental de caga ¢ viajar até
localizar uma presa, mas conseguem se esconder e rastejar para avangar contra roedores e fazer
investidas stubitas em aves. A ingestdo didria de carne pode chegar 558g a 837g diarias

(Emmons, 1988).

2.1.3 Género Panthera

Entre os mamiferos, o género Panthera ¢ um dos que mais se destacam por sua
diversificacdo e adaptagdo durante o Mioceno tardio (Johnson et al., 2006). Atualmente ¢
constituido por cinco espécies: Panthera leo (1edo), P. tigris (tigre), P. onca (onga- pintada), P.
pardus (leopardo) e P. uncia (leopardo-das-neves), bem como as espécies estreitamente
relacionadas de  Neofelis (leopardos-nublados), que divergiram de Panthera sp. ha
aproximadamente 6 milhdes de anos. Os primeiros relatos na historia se deram ha mais de seis
milhdes de anos, e suas particularidades sdo seu tamanho corporal proeminente em comparacao
as outras espécies da familia. H4 pouco tempo foram identificadas alteragdes na laringe, que
sdo responsaveis pela habilidade de rugir, uma caracteristica particular do grupo, exceto no
leopardo-das-neves (Panthera uncia) (Hast, 1989; Weissengruber ef al., 2002).

Esses animais alcangam a maturidade sexual por volta dos nove meses a quatro anos,
de acordo com a espécie, dependendo do sexo do individuo se ¢ macho ou fémea. As gestacdes
podem durar aproximadamente 65 a 108 dias, com ninhadas de um a cinco filhotes. Podem se
reproduzir durante os 365 dias do ano, uma vez ao ano ou a cada trés anos, no caso dos tigres
(Panthera tigris). As fémeas ndo deixam que os machos se aproximem dos filhotes apds o seu
nascimento, para evitar preda¢do e manter o cuidado de sua prole (Perez, 2008).

O grande numero de plesiomorfias presente no grupo € constantemente alvo de debates
(Christiansen, 2008). Ha dois pontos considerados discutiveis: a relagdo do leopardo das neves
com os todos integrantes do género, e as relagdes internas em um sub-clado denominado
subgénero Panthera, composto pela onga-pintada (Panthera onca), leopardo (Panthera pardus)
e o ledo-africano (Panthera leo) (Li et al., 2016). A hibridagdao ¢ uma hipotese mais levada em

considera¢do nos dias de hoje podendo ter acontecido ao longo da distribuicdo do género,



19

especialmente durante o Pleistoceno e inicio do Holoceno. Esses processos, adicionados a
recente e rapida radiagdo do género (mais de trés milhdes de anos), auxiliariam a explicar a

dificuldade na resolucao da sua filogenia (Li ef al. 2016).

2.1.4 Espécies Panthera leo

O ledo-africano (Panthera leo) ¢ considerado o segundo maior felino do mundo e o
maior do continente americano, chegando a pesar até 230 kg (Nowell e Jackson, 1996). Existe
registro fossil que sugerem que a espécie vivia no Norte da Asia, América do Norte ¢ Africa,
sendo considerada, a inica espécie a conviver com a onga-pintada no continente americano no
decorrer do fim do Pleistoceno (Stuart e Lister, 2011). Na atualidade, a espécie ¢ encontrada
apenas na Africa e India. O ledo-africano é o Unico que possui o comportamento sociavel
bastante desenvolvido da familia Felidae, podendo constituir grupos de até 30 individuos o que
difere da maioria dos gatos. As leoas sdo responsaveis pela caca e cuidam da ninhada, ao passo
que um ou dois ledes considerados dominantes se encarregam pela prote¢ao do grupo. Os
machos que disputam o controle do grupo sdo conhecidos como machos satélites (Stander 1992;
Funston et al., 1998). Essa espécie esta declarada como vulneravel pela Unido Internacional
para a Conservagao da Natureza (IUCN).

No Brasil, o ledo-africano (Panthera leo) ¢ uma espécie classificada como exotica e
localizada apenas em zoologicos (Adania et al., 2017). Apresentando-se com uma estrutura
corporal resistente, compacta e musculosa, seu tamanho médio de 132,7 cm, tem cabeca grande
e forma troncuda com membros relativamente menores que os de outros membros desse género.
A pelagem exibe coloracdo amarela-dourada e os jovens apresentam algumas manchas claras
que somem com a idade. Somente os machos, exibem jubas, “adorno” de pelos longos ao redor
de suas cabegas, exemplo bastante conhecido como selecdo sexual (West e Packer, 2002).

A ingestao de agua costuma ser frequente quando ha disponibilidade, mas conseguem
captar suas exigéncias da umidade, de presas e até plantas e, portanto, sdo capazes sobreviver
em ambientes muito aridos. Capturam principalmente os ungulados de tamanho médio a grande
porte (incluindo antilopes, zebras e gnus); ainda assim, os ledes cagam praticamente todos os
animais, de roedores a rinocerontes. Eles também expulsam outros predadores, como a hiena

(Sunquist; Sunquist, 2002).
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2.2 PRINCIPAIS NEOPLASIAS REPORTADAS EM FELIDEOS SELVAGENS

Como abordado anteriormente a Panthera sp corresponde a um dos principais géneros
de mamiferos selvagens e abrange as espécies Panthera tigris, P. onca, P. pardus, P. uncia e
P. leo, animais de porte e pelagem exuberantes, cujos héabitos alimentares sdo estritamente
carnivoros. Concentrado naturalmente nos continentes africano e asiatico, Panthera leo
corresponde, hoje, a uma das espécies mais vulneraveis a extingdo, o que esta relacionado,
dentre outros fatores, a sua utiliza¢ao na caga esportiva, para fins medicinais e comerciais bem
como as constantes atividades antrdpicas que invadem seu habitat natural (Bauer, 2016). Fora
da natureza os ledes sdo encontrados em parques e jardins zooldgicos por todo o mundo, sendo
considerado um residente admiravel nesses ambientes (Norton et al., 2018).

A avaliacao regular da saude bem como identificagdo de potenciais causas de morte
em ledes de criadouro, permite que veterinarios e outros profissionais possam melhorar seu
bem-estar e aumentar os cuidados no manejo dessa espécie (Norton et al., 2018 ), tornando a
medicina zooldgica uma importante ferramenta para conservacdo. Além disso, identificar
lesdes nesses pacientes pode contribuir ainda na prevencao de enfermidade zoondticas (Green
etal.,2020), seja em animais manejados com fins comerciais ou conservacionistas. Atualmente,
dentre as principais causas de morte em felideos cativos destacam-se os disturbios ligados a
senescéncia, tais como as desordens renais e neoplasicas (Junginger et al., 2015; Napier et al.,
2018; Owston; Ramsay; Rotstein, 2008).

Carcinomas mamarios, linfomas e carcinomas de células escamosas (CCE) sao
apontados como os principais neoplasmas diagnosticados em grandes felideos (Junginger et al.,

2015; Kloft; Ramsay; Sula, 2019).

2.2.1 Principais distirbios neoplasicos diagnosticados no género Panthera

2.2.1.1 Linfohematopoiético

O linfoma ¢ uma das principais neoplasias diagnosticadas em ledes africanos (Harrison
et al., 2010; Kloft; Ramsay; Sula, 2019). Em um estudo com onze Panhtera leo todos animais

de criadouros diagnosticados com linfoma maligno, na idade entre 14 e 19 anos, cinco desses
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animais tiveram o bago como principal local de crescimento neopldsico em todos foram
diagnosticados linfomas de células T, com envolvimento do figado e linfonodos regionais.
Além do baco, o linfoma de células T afetou também os linfonodos periféricos e figado. Nem
FeLV nem FIV teve significado na patogénese do linfoma maligno em ledes africanos nesse
trabalho (Harrison ef al., 2010).

O mieloma também ¢ registrado comumente em Panthera, sendo recentemente
relatado em P. tigris no Brasil. Cinco animais com historico de paresia, claudicacao, ataxia,
anorexia ¢ letargia foram diagnosticadas com uma proliferacdo de plasmoécitos neoplésicos
tanto em medula 6ssea quanto em sitios extramedulares. A maioria das espécimes exibiam
esplenomegalia e, em alguns dos animais, notou-se lesdes liticas na coluna téraco-lombar bem
como de compressao da medula espinhal. O diagnéstico nesse caso foi realizado associando-se
esses achados a imunohistoquimica (Cushing et al., 2019).

Foi realizado investigagdes clinicopatoldgicas e viroldgicas em um ledo-africano de
oito anos num jardim zoolégico da India. O animal foi diagnosticado com uma severa
pneumonia e, em procedimento de necropsia identificou-se linfoma e outras lesdes que
sugeriam infeccdo pelo virus da imunodeficiéncia felina. Nessa ocasido identificou-se a
sequéncia gag de FIV usando amplificaciao por PCR de tecidos de linfonodos (Poli et al., 1995).

Linfoma com leucemia linfocitica cronica foi relatado em ledo-africano de 14 anos,
com historico de leve perda de peso, apesar de adequado apetite, acompanhadas de
esplenomegalia. O exame histologico e a imuno-histoquimica confirmaram um linfoma de
célula T. O ledo-africano sobreviveu 504 dias a partir do diagndstico inicial, mas veio a dbito
em seguida. Achados de necropsia consistiam em lesdes epiteliotroficas no epitélio
nasofaringeo e na submucosa subjacente (Harrison et al., 2007).

Os mastocitos sao bem descritos em felinos dosmésticos, enquanto que nos felinos
exoticos ha poucos casos citados na literatura, Graille ef al. (2013), exp0Os o primeiro relato de
tumor de mastocitos esplénico primdarios associados a mastocitos em um tigre (Panthera tigris),
No exame post-mortem, foram observadas hemorragias abdominais associadas a uma marcante
hipertrofia linfonodal difusa, envolvendo os linfonodos hepato-esplénicos e mesentéricos, bem
como os hepaticos e esplénicos. Um tumor visceral de mastocitos foi confirmado por meio de
exame histologico e coloragdo com azul de toluidina, revelando infiltracdo nos tecidos

esplénico, hepatico, linfoide, renal e pulmonar.

2.2.1.2 Sistema nervoso
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Os casos de doenca neoplésica afetando o sistema nervoso central sdo bastante
escassos em Panthera. Um caso de oligodendroglioma foi relatado em uma leoa de 10 anos. O
animal exibiu quadro progressivo de ataxia de inicio agudo, fraqueza, episoddios convulsivos e
inclinacao persistente da cabeca. Achados de necropsia consistiam em massa gelatinosa que se
estendia do lobo frontal ao occipital no hemisfério cerebral direito. No exame histopatologico
apresentou células neoplasias eram predominantemente ovais a redonda com padrao de células
poligonais, com nucleos uniformes e citoplasma escasso positiva para S100 na analise imuno-
histoquimica e enolase especifica para neur6nio. Adenoma pulomar, também foi identificado
na necropsia (Tucker; Ramsay; Donnell, 2008).

Outro animal também foi relatado por Akin ef al. (2013), o caso retratava uma tigresa
de bengala (Panthera tigris tigris) de 17 anos de idade o animal sofreu duas convulsdes, apds
a segunda convulsao o animal foi a 6bito, durante o procedimento de necropsia foi observado
um meningioma preso ao osso frontal esquerdo e associado ao lobo frontal esquerdo. O
diagnéstico foi realizado por meio do exame histopatoldgico e confimadas por imuno-
histoquimica positivas para vimentina, S100 e citoqueratina, negativas para GFAP. No estudo
realizado por Junginger et al. (2015), foram abordados dados de 38 animais provinientes de
criadouros um meningioma foi encontrado em uma onga-parda (Puma concolor) de 18 anos de
idade, exames realizados para dectecdo da enfermidade foram histopatoldégico e imuno-

histoquimico.

2.2.1.3 Meningioma

O meningioma ¢ uma neoplasia que se origina em especial na camada média aracnoide
e pia-mater, que supostamente evolui a partir das células meningoteliais que constituem as
granulacdes aracnoideas. Tendo em vista, que as leptomeninges nascem a partir da cooperacao
do mesoderma e da crista neural, os meningiomas exteriorizem distintos tipos morfologicos
(Hicks et al., 2017; Higgins et al., 2017; Summers et al., 1995). Nos felinos domésticos as
neoplasias intracranianas correspondem aproximadamente 2% dos neoplasmas primarios do
SNC, sendo o meningioma o tumor mais reportado (60%). Em outras espécies domésticas, tem
sido relatado com menor frequéncia (Higgins ef al., 2017).

O tumor foi diagnosticado em um tigre (Panthera tigres), em pesquisa realizada em
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diferentes zoologicos do sul da Italia (D'Aquino et al., 2022), e em quatro ledes africanos
(Panthera leo) em criadouros (Kloft; Ramsay; Sula, 2019).

Macroscopicamente o tumor pode exibir limites bem demarcados, com variagdo de
acastanho a amarelo, e pode se tornar acinzentado apos fixacao. Sua superficie pode ser lisa ou
granular, bem aderida a superficie da meninge e possuem didmetro varidvel (Higgins et al.,
2017).

Histologicamente, as classificagdes incluem os padroes: Transicional (misto),
meningotelial, psamomatoso, angiomatoso, microcistica fibroelastico e secretdria classificagdo

em Meuten (2020).

2.2.1.4 Sistema digestivo e hepatobiliar

Adenocarcinomas em intestino e sistema hepatobiliar em Panthera um caso de
adenocarcinoma intestinal foi relatado em uma leoa de 13 anos (Panthera leo) do zoologico de
Bursa, na Turquia. Durante a necropsia as lesdes significativas incluiam ascite, € uma massa
branco-acinzentada transmural em célon ascendente (sem causar estenose ou associado a
ulceragdes). Pequenos nodulos estavam presentes também na superficie peritoneal da parede
abdominal, omento, diafragma, mesentério e nas superficies serosas de estdmago, bago, utero
e vagina. Todas as massas se caracterizaram por adenocarcinoma metastatico tipo mucinoso
com ocasionais areas de metaplasia o0ssea. O exame usado para o diagnostico foi a
histopatologia e as células confimada para fator de transcricdo homeobox do tipo anticaudal 2
(CDX2) atras da imuno-histoquimica (Somnez et al., 2008).

Neoplasias do sistema biliar foram relatos tanto nos felinos domésticos quanto nos
felinos selvagens. No estudo realizado por Sakai et al., (2003), dois casos de adenocarcinoma
da vesicula biliar foram reportados em ledes de 17 e 18 anos respectivamente. Achados
macroscopicos incluiam hemoperitonio, vesicula biliar espessada e paredes esclerdtica,
caracterizando-se microscopicamente por massas altamente invasivas que envolviam a serosa
da vesicula biliar. Em um dos casos, o tumor havia se disseminado para as superficies serosas
dos orgaos abdominais. Relata-se imunomarcacao positiva para citoqueratina AE-1/AE-3 e
citoqueratina sete, bem como para lisozima na colora¢ao imuno-histoquimica.

Os tumores hepaticos primdrios sdo considerados raros nos animais domésticos, exceto
nos felinos, no entanto, nos ledes africanos (Panthera leo) o cancer de ducto biliar presume-se

estar entre as neoplasias mais frequentemente descritas nesta espécies e em outros felinos
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selvagens. Colangiocarcinoma ¢ relatado em ledo-africano de 18 anos, caracterizando-se por
massas multifocais a coalescentes hepaticas, branco-amareladas em figado com metastase para
linfonodos regionais, superficie peritoneal e pulmdes. O diagndstico foi estabelecido a partir de
histoquimica e imunohistoquimica nas quais o tumor foi caracterizado por um padrao tubular
com material secretor positivo em periodic acid—Schiff (PAS) e alcian blue—PAS (pH2.5), e
citoqueratinas respectivamente. Conforme os autores, essa descri¢do foi o primeiro caso de

carcinoma intra-hepatico do ducto biliar relatado em um ledo-africano (Lepri et al., 2013).

2.2.1.5 Cavidade oral

O exame histopatoldgico ¢ extremamente importante no diagndstico de tumores,
particularmente em cavidade oral, cujo prognoéstico tende a ser mais reservado, e pode surgir
de uma variedade de estruturas. Em um estudo de Dorso et al., (2008), identificou-se em um
ledo-africano castrado de 13 anos uma neoplasia primaria originada da glandula salivar
mandibular esquerda associada a metéstases para linfonodos regionais, visceras toracicas
(pulmdes, coragdo, esofago e diafragma) e rins, e o diagnostico s6 foi possivel gracas a
investigacdes histologicas e imunohistoquimicas, que permitiram inclusive o diagnostico
diferencial entre os diversos tipos de carcinomas de glandula salivar (Dorso, et al., 2008).

A descricdo de casos envolvendo melanociticos dérmicos em felinos selvagens ¢
incomum na literatura, os sinais clinicos rekatados sdo: cavidade oral, tecido ocular e cutanco.
Um estudo que visava relatar o tratamento de melanoma oral em um ledo-africano de 13 anos
descreve a ocorréncia de uma massa de 10 cm, ulcerada, redonda, firme e pigmentada ao nivel
de o dente canino superior esquerdo. O diagnoéstico foi dado por histopatologia e retratou o
sucesso com radiacdo hipofracionada de feixe externo, imunoterapia e excisdo cirirgica (Steeil
etal., 2013).

Recentemente um estudo avaliando-se as lesdes orais em 109 felinos de criadouro
destacou o carcinoma de células escamosas e os quadros de estomatite / gengivite / glossite sao
responsaveis por aproximadamente um ter¢o de todos os casos, assemelhando-se ao que ocorre
em felinos domésticos. Em ledes, destacou-se o epulide fibromatosa de origem no ligamento
periodontal (FEPLO); papilomas orais em leopardos da neve e granulomas eosinofilicos em
tigres foram importantes diagnosticos € devem servir de diagnostico diferencial para

tumoragdes em cavidade oral de felideos de criadouro. Outros diagnésticos, embora raros,
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também foram apontados nesse estudo, como hemangioma e fibrossarcoma, bem como outras
causas ndo tumorais (Scott et al., 2020).

O epulide ¢ considerado um termo clinico que se refere a uma proliferacao exofitica
gengival beningna, comum na espécie canina, porém, nos felinos domésticos sua ocorréncia ¢
considerada rara. Foi identificado um epulide em cavidade de um ledo-africano idoso em
criadouro no Brasil em 2011. Apods inspec¢ao oral do animal notou-se uma massa palida,
multilobulada e irregular altura do dente canino superior esquerdo. Histopatologia da regiao
evidenciou um estroma fibroso intercalado com vasos sanguineos, sugerindo origem em
ligamento, acompanhado de hiperplasia epitelial gengival. Com base na localizag¢do da lesdo,
bem como os dados macroscopicos e microscopicos foi diagnosticado como epulide
fibromatosa ou FELPO (Castro ef al., 2011). Provavelmente os ledes estejam predispostos a
esta condi¢ao, semelhante a animais domésticos (Scott et al., 2020).

E geralmente nesses exames de rotina que se identifica as lesdes, por isso a necessidade
de inspe¢do periddica e exames especificoas para identificagdo correta. Epulide oral
fibromatoso também foi relatado em tigre (Panthera tigris) no Brasil, na macroscopia
apresentando-se como uma massa de 2cm de didmetro, superficie lisa, regular e de coloragao
rosada em canino superior esquerdo. (Fecchio et al., 2009), identificado por meio do exame
hispatolégico.

O carcinoma espinocelular gengival ¢ uma enfermidade comum nos felinos
domésticos, assim como nos felinos selvagens. Nessa pesquisa dois ledes-africanos de colecdes
zoologicas distintas apresentaram histérico de sialorreia, descarga oral sangrenta e anorexia,
carcinoma espinocelular gengival com infiltragdo no osso mandibular aspectos similares
consistiam em proliferacdes densamente celulares, delimitagdo irregulares, ndo encapsuladas,
de células epiteliais neoplasicas dispostas em ilhas irregulares, corddes e trabéculas

anastomosadas embutidas em um denso estroma fibrovascular (Bom et al., 2024).

2.2.1.6 Sistema reprodutivo e glandula mamaria

O uso de contraceptivos em felideos de zoologicos foi incriminado em muitas
desordens mamarias e do trato reprodutivos. Em um estudo de (Mcaloose; Munson; Naydan,
2007), avaliou-se tumores mamarios provenientes de felideos tratados com contraceptivos,

comparando-os com os padrdes morfologicos histologicos de fémeas com tumores espontaneos
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do mesmo zooldgico. 31 carcinomas mamarios de 28 felinos tratados com acetato de
melengestrol (MGA) e trés felinos nao tratados foram recebidos. Ambas as categorias (tratadas
com MGA e nao tratadas) exibiam padrdes e graus semelhantes, indicando a associagdo de
MGA com o desenvolvimento de tumores malignos da glandula mamaria deve ser considerada
ao usar este contraceptivo em zoofelideos.

Muitas vezes os tumores sdo observados em necropsias sem ser o motivo da queixa
principal, constando dessa maneira como um achado incidental. Uma leoa (Panthera leo) idosa
do Zooldgico de Ragunan, Jacarta havia sido examinada devido gangrena cronica na pata
traseira direita. Foi realizado a eutanésia do ledo-africano e depois acompanhado com necropsia
na qual se identificou uma massa de 14,5 x 9,8 x 6,5 cm de tamanho. Exame de histopatologia
mostrou uma proliferacdo de células fusiformes que sugeria um leiomioma. O diagndstico,
contudo, s6 foi estabelecido a partir dos achados histoquimicos € imunohistoquimcos: tricromio
de Massom mostrou que entre as células tumorais sdo encontrados feixes de coldgeno (azul) e
a imuno-histoquimica com desmina apresentou resultado positivo para células musculares
lisas. Outras coloragdes imunohistoquimicas, por exemplo, Vimentina, Proteina Acida Fibrilar
Glial (GFAP) e Antigeno Nuclear de Célula em Proliferacio (PCNA) foram negativos
(Budiono, 2012).

Neoplasias mamarias sdo amplamente descritas em Panthera (Franzier et al., 1994;
Yun et al., 2014; Ramires et al., 2018). Franzier em (1994), ¢ colaboradores relataram
metastases de carcinoma mamario ¢ de leiomiossarcoma simultaneamente em uma P. onca de
criadouro. Massas foram identificadas em figado, pulmdes, baco, glandulas mamarias,
linfonodos inguinais, abdominais e toracicos e utero; foi necessario imunohistoquimica e, nesse
exame, identificou-se aparéncia de carcinoma mamario em figado, pulmdes e ganglios

linfaticos; enquanto um leiomiossarcoma para linfonodos abdominais (Frazier, 1994).

2.2.1.7 Respiratorio

Mesoteliomas sdo tumores malignos raros em todas as espécies, mas ja houve
descri¢ao em tigres (Panthera tigris) (Rao e Acharjyo, 1994; Shin et al., 1998), um leopardos
nublados (Neofelis nebulosa nebulosa) (Cunningham e Dhillon, 1998), um ledo-africano
(Panthera leo) (Bollo et al., 2011), no Brasil foi relatado em um ledo-africano de 25 anos. Nessa

ocasido relatou-se um quadro de morte subita e, durante exame de necropsia, numerosas massas



27

irregulares, macias, rosa-avermelhadas, distribuidas aleatoriamente, com até lcm de didmetro,
foram observadas nas pleuras viscerais e parietais acompanhado de aproximadamente quatro
litros de hemotodrax, com auxilio do exame microscopico e da imuno-histoquimica identificou-
se o primeiro relato de hemotorax fatal ocasionado por mesotelioma pleural em um ledo (Rocha
etal., 2019).

No Brasil, relatou-se um caso de carcinoma bronquiolo-alveolar difuso do tipo misto
em um ledo-africano (Panthera leo). O animal exibiu dispnéia e emagrecimento progressivo e,
a partir da necropsia, identificaram-se lobos pulmonares com multiplos nodulos
esbranquicados, caracterizados por células neoplasicas arranjadas em alvéolos e papilas
sustentados por moderado estroma fibrovascular, um padrao que lembrava a estrutura pulmonar
pré-existente; essas células foram positivas em PAS e para fator 1 de transcrigdo da tireoide
(TTF-1), sugerindo ser a primeira descri¢ado de um neoplasma pulmonar primario maligno em
ledo-africano (Lucena et al., 2010).

Adenocarcinoma pulmonar ¢ um cancer que apresenta escasses de sua descri¢cdo na
literatura, principalmente nos felinos selvagens, Oliveira ef al., (2021), no entanto, relatou um
caso de uma jaguatirica (Leopardus pardalis) senil, sob cuidados humanos, foi considerado o
primeiro caso de adenocarcinoma pulmonar na espécie, foram realizado exame histopatolégico
e um painel de imuno-histoquimico, resultados foram compativeis com adenocarcinoma
pulmonar metastatico com carcinomatose toracica.

Os tumores pulmonares considerados primarios apresentam apenas 6% nas espécies
de panthera, o adenocarcinoma acinar pulmonar difuso diagnosticado em leoa de 23 anos,
cativa, com historia clinica de dispnéia, progressao perda significativa de peso e inapeténcia.
Na necropsia, os pulmdes encontravam-se ligeiramente palidos, razoavelmente firmes e a
superficie pleural apresentava difusamente irregular com areas multifocais a coalescentes,
cinzentas a brancas. Na superficie de corte, foi analisado multiplas areas esféricas, firmes,
brancas a amareladas, com até¢ 0,5 cm de didmetro, atingindo todos os lobos pulmonares. Na
microscopia, nos pulmdes, havia dreas com ampla e ndo delineadas de proliferacao neoplasica
de células epiteliais colunares ciliadas dispostas em arcabougos tubuloacinares irregulares.
ApOs os exames macroscopicos, histologicos e imunohistoquimicos confirmaram o diagnostico

final de adenocarcinoma pulmonar difuso primario (Ribeiro et al., 2024).
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2.2.1.8 Endocrino

Tumores enddcrinos tém sido relatados com certa frequéncia em animais do género
Panthera sp. Uma onga obesa com histdrico de claudicacdo progressiva foi eutanasiada e, em
necropsia, identificou-se nddulos pancreaticos de aproximadamente 3 cm; sua analise revelou
tumor de células das ilhotas pancredticas, positivos na imunohistoquimicas para glucagon,
enolase neuronio-especifica, cromogranina A e sinaptofisina. A onga ndo apresentou evidéncias
clinicas de hiperglucagonemia (Ramos-Vara et al., 2000).

Os tumores adrenocorticais, incluindo adenocarcinomas, tém sido documentados em
felinos domésticos e selvagens, embora sejam relativamente raros. Um jaguar de 21 anos em
um zoolégico de Chicago com historico de claudicagdo em membro posterior direito foi
eutanasiado. O animal foi encaminhado para necropsia e durante o procedimento notou-se
substituicdo da adrenal direita por uma massa ovoide firme e amarelo-alaranjada.
Histopatologia revelou adenocarcinoma adrenocortical; um feocromocitoma foi encontrado
adjacente ao adenocarcinoma e abaixo de uma borda comprimida do cortex adrenal, com
metastase para figado e veia cava. Além disso, havia ainda, mieloma (Port et al., 1981).

Um seminoma e adenoma de paratire6ide foram diagnosticados em leopardo idoso, e
suas caracteristicas assemelharam-se ao descrito no cdo e no homem. Nesse mesmo animal
relatou-se uma massa em paratireoide, consistiam em acinos de tamanho irregular revestido por
células epiteliais colunares que tinham nticleos arredondados localizados na base, padrdes de
cromatina finos e nucléolos unicos, consistente com adenoma da paratiredide unilateral (Doster,
1989).

Tumores neuroendocrinos sao incomuns em felideos selvagens, mas foram descritos
tumores neuroendocrinos gastricos benignos ¢ bem diferenciados em trés leopardos da neve
(Panthera uncia) em San Diego Zoo, na California. As caracteristicas histoldgicas incluiram
células epiteliais cuboidais a colunares empacotadas que estavam dispostas em palicadas ou
pseudorosetas e continham citoplasma celular finamente granular com nucleos redondos
colocados centralmente. Os granulos citoplasmaticos de células neoplasicas expressaram
fortemente cromogranina A, expressaram variavelmente enolase neuronio-especifica e nio
expressaram sinaptofisina ou gastrina. A imuno-histoquimica foi utilizada em todos os animais
analisados. Essa técnica foi aplicada para confirmar o diagndstico e caracterizar as lesoes,
permitindo a identificacdo de marcadores especificos relacionados aos tumores

neuroenddcrinos (Dobson et al., 2013).
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2.2.1.9 Sistema urinario

Outro grupo de neoplasias incomuns em Panthera sio os de neoplasias do trato
urinario. Um desses casos de cistadenoma tubular renal foi relatado em ledo-africano de 14
anos. A lesdo foi identificada inicialmente por meio do exame de rotina, na qual verificou uma
massa em rim esquerdo através de exame fisico, radiografias e abdominais ultrassonografia.
Nefrectomia parcial foi realizada seguido de exame histopatolégico no qual notou-se um o
tumor constituido varios cistos de tamanho varidvel que comprimiu marcadamente o cortex
renal fibrotico e atrofiado e era revestido por capsula fibrosa. Houve marcacao positiva para
Aquaporina-1 e proteina Tamm-Horsfall, confirmando um cistadenoma tubular renal com
origem no tibulo contorcido proximal. Esses tumores sdo benignos, mas de ocorréncia
incomum, e representa a primeira documentacdo em ledo-africano, conforme os autores

(Eustace et al., 2017).

2.2.1.10 Sistema tegumentar

Esse estudo abordou um relato de melanoma cutdneo metastatico em tigre-siberiano
(P. tigris altaica), os autores ressaltaram ndo haver relatos anteriores com a espécie citada, o
animal tinha de 15 anos de idade, era proviniente de um criadouro no Brasil. O historico
apresentava hipermetria dos membros pélvicos nos ultimos 10 anos além de nodulagdes
enegrecidas caudalmente a orelha direita. No exame histopatologico identificou-se de neoplasia
melanocitica com metéstase para linfonodos mediastinais, bago e pulmao (Eckstein et al.,
2020).

Nao ¢ incomun mais de um tipo tumoral ser observado em um mesmo paciente. Em
um relato de (Cagnini ef al., 2012) foram diagnosticados um melanoma ocular e um carcinoma
mamario tipo mucinoso, com metastases de ambos os tumores simultaneamente para pulmao.
Os autores relatam que esse estudo € o primeiro, em ledo-africano, a descrever duas neoplasias
simultaneas com metastase, especialmente com cistos peribiliares secundarios a obliteracao do
tecido hepatico. Eles ressaltam inclusive que a imunohistoquimica ¢ uma boa ferramenta

auxiliar para diferenciagdo de populagdes de células em focos metastaticos. Acido periodico-

Schiff (PAS) e mucinas com coloragdo com Azul de Alcian foram empregadas no diagnostico
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complementar do carcinoma mamario mucinoso, citoqueratina, citoqueratina 19 e vimentina,
um imunohistoquimico perfil consistente com células mamarias, vimentina ¢ Melan A,
indicando células de melanoma.

Em felinos domésticos, a pele e os tecidos moles sdo frequentemente afetados por
neoformacgdes devido a ampla variedade de tipos celulares, o que contribui para o
desenvolvimento de tumores, tanto benignos quanto malignos (Dos Santos ef al., 2018). Os
autores também destacam que o primeiro caso documentado na literatura envolvendo felinos
selvagens refere-se a um adenocarcinoma cutaneo de glandula sebacea, identificado na regido
abdominal lateral direita de um jaguar macho cativo de 22 anos, proveniente do Jardim
Zoolégico de Alipore, Calcuta, India. Havia uma nodulagio avermelhada de 3 cm de didmetro
que nao cicatrizava, o diagnostico foi feito por meio do exame histopatologico (Majie et al.
2014).

Em relagdo ao linfoma neoplasia de origem no tecido linféide, foi relatada uma massa
subcutanea em membro posterior esquerdo de um ledo-africano foram examinadas e
caracterizaram-se por tumoragdes macias, esbranquicadas, sem colegdes cisticas. O diagndstico
presuntivo incluiu lipomatose, mas a partir da histopatologia identificou-se um lipoma.
Conforme os autores, hematoxilina e eosina (HE), masson fontana (MF) e o verrhof van giesson
elastico (EVQG) revelaram citoplasma nuclear normal e ndo granular, compativel com lipoma
(Baqir; Azri; Rasbi, 2014).

Ha poucos trabalhos na literatura sobre fibrossarcoma em animais selvagens, entre elas estéo
os relatos em ledes. Kinne e Tarello, (2007) observaram uma grande massa dura foi identificada
nos tecidos subcutaneos da regido interescapular de uma leoa de oito meses de vida. Relata-se
que o animal havia sido vacinado dois meses antes contra raiva, leucemia felina e rinovirus
felino. O diagndstico de fibrossarcoma vacinal foi estabelecido com histopatologia confirmou
um bem diferenciado, intermediério grau de fibrossarcoma com proliferagao dérmica de células
fusiformes dispostas em feixes entrelacados e leve infiltragdio mononuclear. Nenhuma
metastase foi encontrada nos linfonodos regionais ou em outros 6rgaos. Outro relato ¢ descrito
em um animal adulto com massa em subcutineo em um ledo-africano. O diagnostico de
fibrossarcoma foi feito pela histoéria, exames clinicos e histologicos. A autopsia ndo mostrou
evidéncias de metastases (Odendaal, et al., 1985).

Os mastocitomas se originam na medula 6ssea, mas podem ser encontrados em
diversos tecidos, especialmente naqueles que interagem com o ambiente, como a pele ¢ as
superficies das mucosas (Pohlman, 2021). Sendo relatado em uma leoa de 16 anos. Conforme

os autores esse estudo foi o primeiro relato de mastocitoma pouco diferenciado em um ledo-
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africano. Em sua aparéncia histoldgica e ultraestrutural, e em sua falta de atividade de quimase,
0s mastocitos neoplasicos se assemelhavam mastocitos tumorais em gatos (Stolte e Welle,
1995).

Pode ocorrer também na forma visceral, como descrito em P. onca de 26 anos de idade
criada em criadouro em Sdo Paulo Brasil, sem sinais clinicos precedentes. O animal morreu
durante anestesia para tratamento odontoldgico de rotina. Achados de necropsia incluiam
estenose focal do jejuno com espessamento da parede intestinal, esplenomegalia e Nodulos
hemorragicos no figado e na superficie do rim. Histologicamente, a submucosa e camadas
musculares do jejuno foram difusamente infiltradas e expandidas por muitos mastdcitos
neopldsicos monomorficos dispostos em corddes ou ninhos. Os nodulos no figado e rim
mostraram uma aparéncia histologica semelhante. Colora¢do com azul de toluidina evidenciou
granulos (De Castro et al., 2003).

Em relagdo aos tumores de bainha de nervo periférico (TBNP) sdo considerados
incomuns, foi relatado na pele de um tigre siberiano de 14 anos (Panthera tigris). A lesdo se
comportou como massa ulcerada na parede toracica direita que, apds trés meses do diagnostico,
metastatizou para os pulmdes. O diagndstico foi dado através de histopatologia e
imunohistoquimica. Conforme os autores, em contraste com o que ocorre em espécies
domésticas, o tumor se espalhando extensivamente para os pulmdes sem recorréncia local em
um curto periodo de tempo (Steinmetz et al., 2010).

Em grandes felideos o CCE ¢ relatado esporadicamente em estudos de caso. O
carcinoma de células escamosas (CCE) ¢ uma neoplasia oral comum em gatos domésticos, mas
existem apenas alguns relatos em felinos selvagens ( Oliveira et al., 2018).

Em uma fémea de Lynx rufus de 23 anos com historico de hipersalivacdo, foi
diagnosticado espessamento de mandibula, perda dentaria ¢ mucosa oral ulcerada. Exame
citologico nesse caso foi sugestivo de CCE e confirmado através de histopatologia.
Constituindo o primeiro caso de carcinoma de células escamosas oral em um lince (Sladakovic
etal., 2016).

Carcinoma de células escamosas na cavidade oral ¢ relatado com frequéncia em felinos
domésticos. Em felideos selvagens, no entanto, ¢ relatado esporadicamente entre as espécies do
género Panthera sp. Em outras espécies como em Lynx rufus e Lynx canadensis ¢ também
pouco relatado, englobando um caso de CCE em lingua em uma lince fémea de 15 anos.
Realizou-se tanto exame histopatologico quanto analise de papilomavirus (PV); a massa em

lingua, em linfonodo retrofaringeo ¢ em pulmao foram compativeis cm CCE moderadamente
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diferenciado, contudo, nesse caso nenhuma evidéncia de Infec¢ao por PV foi relatada (Altamura
etal.,2018)

Nos estudos de (Quintard et al., 2017) relata-se a ocorréncia de CCE na regido
auricular em dois leopardos da neve idosos. Os animais apresentavam sinais clinicos de otite,
como cabega balancando além de prurido e, no exame clinico notou-se a presenga de massas
no conduto auditivo. Ambos foram eutanasiados devido quadro clinico debilitante e a histologia
do canal auditivo foi consistente com CCE e mostrou numerosos émbolos vasculares. Sitios
mais comuns para essa neoplasia em U. uncia, incluem regiao oral, facial ou podal, sendo a
regido auricular mais descrita em felinos domésticos. Os autores chamam a atencdo para a
agressividade da tumoracdo, e devem ser inseridos como diagndstico diferencial nos casos de
otite na espécie; além disso, em quadros metastaticos, associados a auséncia de tumores
primarios evidentes, deve-se considerar esse sitio como possivel origem tumoral.

Este ¢ o primeiro relato de caso de um carcinoma epidermoéide em jaguatirica. O CCE
auricular foi relatado no Brasil afetando uma jaguatirica fémea Leopardus pardalis de
criadouro. Observou-se nesse animal a auséncia de reflexo da orelha direita e a presenca de uma
tumefagdo de coloragdo rosea de 3 x 1,5 cm, situada na entrada do canal auricular direito;
Ulceragdes da pele foram notadas na face interna do pavilhdo auricular direito (Leme, 2003).
Ao exame histopatologico foi investigou o padrdo caracteristico de carcinoma invasivo, €
importante ressalta que ndo foram encontradas metastases.

Dentre as espécies do género Panthera, CCE parece ser mais descrito em P. uncia,
como demonstrado no estudo de (Vandendries, 2014), acometendo principalmente a pele
seguido da regido oral. No estudo de Womble, 2021 visando identificar as causas de morte em
P. uncia, 19% dos casos foram atribuidos a neoplasia e o CCE oral representou 6,4%. Em um
levantamento proposto por (Moresco et al., 2020), no entanto, das sete instituicdes nas
Américas do Norte e do Sul estudadas, a prevaléncia de neoplasias foi de 29,2%, contudo nao
foram relatados CCE em ledes nesse estudo.

Os estudos retrospectivos demonstram um numero pequeno de acometimento,
particularmente em P. leo. No estudo de (Kloft; Ramsay; Sula, 2019) o carcinoma de células
escamosas em ledes totalizou apenas 3 casos: dois na pele e um em cavidade oral. Estudos de
(Norton et al., 2018) que avaliaram as causas € morte em ledes cativos na América do Norte
em 15 anos, relatou-se a ocorréncia do CCE anaplésico, contudo ndo informou-se localizagao
anatdmica ou maiores informagdes clinicopatologicas. (Napier et al., 2018) relatou as causas

morte ou eutandsia em felideos idosos e geriatricos e de 31 animais seniors de 10 a 15 anos
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avaliados, um teve uma mandiblectomia por carcinoma espinocelular (CCE) que envolvia o
terceiro pré-molar.

Os tumores que afetam os olhos e suas estruturas anexiais representam uma
preocupagdo significativa em gatos domésticos, pois comprometem ndo apenas a visao, mas
também a qualidade de vida e a sobrevivéncia dos pacientes, na vida selvagem niao hd muito
relatos. Em um tigre branco macho “Gaurav” de nove anos foi relatado um crescimento na area
do canto medial do canto superior direito e palpebras inferiores acompanhado de irritacao e
lacrimejamento no olho afetado (Bose ef al., 2002). J& em um tigre branco de 18 anos exibiu
um crescimento progressivo na palpebra inferior que apresentava ulceracdo e mucoide a
secrecdao purulenta. O exame histopatoldgico revelou um carcinoma espinocelular (CCE), no
entanto houve recorréncia 28 dias apos a retirada. Foi submetido a quimioterapia, sobreviveu
por trés meses, quando veio a Obito. Achados de necropsia incluiam metastases nos pulmoes,
figado e nddulos linfaticos (Gupta et al., 2013).

O carcinoma espinocelular (CEC) é a neoplasia oral mais comum entre gatos
domésticos. Em contrapartida, os relatos de neoplasias orais em felideos selvagens sdo escassos.
Essa neoplasia foi identificada em um tigre siberiano de criadouro de 10 anos de idade onde
observou um ndédulo mandibular litico que foi histologicamente diagnosticado como CCE,
configurando-se como o primeiro relato de um CCE mandibular invasivo e ndo metastatico em
um tigre siberiano (Oliveira et al., 2018). Conforme os autores, outros achados estavam
presentes a citar: carcinoma pancreatico exdcrino, nefrite intersticial linfoplasmocitica cronica
associada a uma glomerulopatia membranosa, compativel com a doenca renal cronica
apresentada pelo animal.

Outra neoplasia da cavidade oral citada nesse trabalho ¢ o CCE em cavidade oral
descrito em uma jaguatirica de 19 anos de criadouro em Seatle. O animal havia sido internado
com historio de anorexia e depressao vindo a dbito seis semanas depois. Além da emaciagao,
pelo aspero e alopecia multicéntrica foi notada. Na cavidade oral havia massa que se projetava
da superficie dorsal da base da lingua e estava localizado adjacente a laringofaringe, ocupando
grande parte da cavidade oral, incorporando ambas as amigdalas. Nenhuma evidéncia de
metastase foi encontrada nos ganglios linfaticos regionais. Outros achados incluiam uma massa
utero, havia um nodulo firme branco-acinzentado de 1 a 5 cm na parede do corpo. A glandula
adrenal direita estava ligeiramente aumentada, com um cortex atréfico e medula leitosa e
amolecida (Yanai et al., 2003)

Continuando os relatos de CCE, foi investigado o caso de uma leoa africana selvagem

de aproximadamente trés anos de idade do Parque Nacional em Zambia. Notou-se uma pequena
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ferida na pata esquerda, que foi tratada com penicilina de longa agdo injetada
intramuscularmente. Cerca de 3 meses depois, a ferida em sua pata aumentou e exsudou um
material amarelo espesso (pus); (Mwase et al., 2013). Como também foi identificado em um
leopardo nublado de quinze anos, exibiu sinais de claudicacao e inchaco da pata traseira direita,
que ao exame fisico revelou conter um abscesso. O exame histopatoldgico de biopsia regional
revelou CCE bem diferenciado. Apds a retirada cirargica houve recorréncia da massa e optou-
se por a amputagao femoral. Macroscopicamente, o membro amputado revelou multiplas
massas esbranquigadas cavitadas na derme e consta como o primeiro a descrever um CCE bem
diferenciado em um leopardo nublado (Kesdangsakonwut et al., 2014). A seguir os casos

revisados neste estudo sdo sumarizados na tabela 1.

Tabela 1- Casos de neoplasias em felinos selvagens abordados na referida dissertacdo.

Diagnéstico

Espécie

Orgios afetados

Fonte

Linfohematopoiético

Linfoma

Panthera Leo

linfomas de células T:
Baco, figadoe
linfonodos regionais.
linfoma de células B:
baco, linfonodos
periféricos e figado

(Harrison et al., 2010)

Linfoma

Panthera Leo

Linfomas de células T:
Bago, figado e
linfonodos regionais
linfoma de células B:
figado

(Kloft; Ramsay; Sula,
2019)

Linfoma

Panthera Leo

Pulmio

(Poli et al., 1995)

Mieloma

Panthera tigris

Medula 6ssea e sitios
extramedulares

(Cushing et al., 2019)

Linfoma com leucemia
linfocitica cronica

Panthera Leo

Baco e lesoes
epiteliotroficas no
epitélio nasofaringeo

(Harrison et al., 2007)

Mastocitos

Panthera tigris tigris

Esplénico

(Graille et al., 2013)

Carcinoma de células
escamosas

Panthera. uncia

Pele e regido oral

(Vandendries, 2014)
(Womble, 2021)

Panthera tigres

Carcinoma epidermoide Panthera tigris Palpebra Bose et al., 2002
Nervoso
Oligodendroglioma Panthera Leo lobo frontal ao (Tucker; Ramsay;
occipital no hemisfério Donnell, 2008)
cerebral direito
Meningioma Panthera tigris tigris | osso frontal esquerdo e (Akin et al., 2013)
ao lobo frontal
esquerdo
Meningioma Puma concolor meninges cerebrais do | (Junginger et al., 2015)
cranio
Meningioma Panthera tigres cortex pré-frontal (D'Aquino et al., 2022)
Meningioma Panthera Leo SNC (Kloft; Ramsay; Sula,

2019)

Digestivo




Adenocarcinoma intestinal

Panthera Leo

Coélon ascendente;
superficie peritoneal da
parede abdominal,
omento, diafragma,
mesentério e serosas de
estdmago, bago, utero e
vagina

(Somnez et al., 2008)

Adenocarcinoma da
vesicula biliar

Panthera Leo

Serosa da vesicula

biliar. Superficies

serosas dos 6rgaos
abdominais.

(Sakai et al., 2003)

Colangiocarcinoma

Panthera Leo

Figado com metastase
para linfonodos
regionais, superficie
peritoneal e pulmdes

(Lepri et al., 2013)

Carcinomas de glandula
salivar

Panthera Leo

Glandula salivar
mandibular esquerda
com metastases para
linfonodos regionais,

pulmdes, coragao,
esdfago, diafragma, e
rins

(Dorso et al., 2008)

Melanomas

Panthera Leo

Gengiva dente canino
superior esquerdo

(Steeil et al., 2013)

Epulide fibromatosa de
origem no ligamento
periodontal (FEPLO)

Panthera Leo

Cavidade oral

(Scott et al., 2020)

Carcinoma espinocelular

Panthera Leo

Gengiva, mandibula

(Bom et al., 2024)

gengival
Carcinoma Panthera tigris altaica Mandibula (Oliveira et al., 2018)
Papilomas Leopardos da neve Cavidade oral (Scott et al., 2020)

Granulomas eosinofilicos

Panthera tigris

Cavidade oral

(Kloft; Ramsay; Sula,
2019)

Carcinoma Panthera uncia (5 Cavidade oral (Scott et al., 2020)
casos)

Carcinoma Panthera tigris (3 Cavidade oral (Scott et al., 2020)
€asos)

Carcinoma Panthera leo (2 casos) Cavidade oral (Scott et al., 2020)

Carcinoma Panthera Leo Cavidade oral (Norton et al., 2018)

Carcinoma Panthera pardus Cavidade oral (Napier, 2018)

Carcinoma Lynx rufus Cavidade oral (Sladakovic, 2016)

Carcinoma Lynx Lynx Cavidade oral (Altamura et al., 2018)

Carcinoma Leopardus felis Cavidade oral (Yanai, 2003)

pardalis
Carcinoma hepatocelular Leopardus pardalis Hepatocitos (Miranda et al,, 2015)

Carcinoma de Celulas
Escamosas

Leopardo, Panthera,

pardus

Cavidade oral

(Kloft; Ramsay; Sula,
2019)

Carcinoma de Celulas
Escamosas

Panthera uncia

Cavidade oral

(Womble, 2021)

Epulide Panthera Leo Dente canino superior ( Castro et al., 2011)
esquerdo

Epulide Panthera tigris Canino superior (Fecchio et al., 2009)
esquerdo

Reprodutivo e glandula

mamaria

Leiomioma Panthera Leo Utero (Budiono, 2012)

Carcinoma mamario

Panthera SP

Mama * metastatico

(McAloose Munson;
Naydan, 2007);
(Franzier* et al.,
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1994); (Yun et al.,
2014); (Ramires et al.,

2018)
Leiomioma Leopardus pardalis Utero e torax (Gongalves e Oliveira,
2000)
Semioma Leopardus pardalis Testiculo (Texeira et al., 2021)
Respiratério
Mesotelioma Panthera leo Pleuras viscerais e (Rocha, 2019)
parietais ¢ hemotdrax
Mesotelioma Panthera leo Parede toracica e dos (Bollo et al., 2011)
pulmdes
Adenocarcinoma acinar Panthera leo Pulmio (Ribeiro et al., 2024)
Carcinoma bronquiolo- Panthera leo Pulmao (Lucena et al., 2010)
alveolar difuso do tipo
misto
Adenoma Leopardus pardalis Pulmao (Oliveira et al., 2021)
Adenoma Panthera pardus Pulmio Kloft; Ramsay; Sula,
2019)
Carcinomas Panthera Leo Pulmio (Kloft; Ramsay; Sula,
Panthera tigres 2019)
Adenocarcinoma Panthera leo Pulmao (Mathieu e Garner
2021)
Carcinoma Panthera pardus Pulmao (Kloft; Ramsay; Sula,
2019)
Enddcrinos
Tumor de células das Panthera onca Pancreas (Ramos-Vara et al.,
ilhotas pancreaticas 2000)
Adenocarcinoma Panthera onca Adrenal; (Port et al., 1981)

adrenocortical; um
feocromocitoma com
metastase para figado e
veia cava

feocromocitoma com
metastase para figado e
velia cava

Seminoma e adenoma de
paratiredide

Leopardo

Testiculo e paratireoide

(Doster, 1989)

Tumor neuroendocrino
gastrico

Panthera unica

Mucosa ou
submucosa gastrica

(Dobson et al., 2013)

Renal

Cistadenoma tubular renal

Panthera Leo

Cortex renal

(Eustace et al., 2017)

Carcinoma de células de Leopardus pardalis Rim (Romero-Vega, 2024)
transi¢ao
Carcinoma tegumentar Leopardus pardalis Bexiga, vértebras (Nakagaki et al., 2015)
lombares, medula
espinhal
Adenocarcinoma renal Panthera pardus Renal (D’ Aquino et al.,
2022)
Adenoma Leopardus pardalis Rim direito (Romero-Vega ef al.,
2024)
Tegumentar
Melanoma Panthera tigris Pele da orelha direita (Eckstein ef al., 2020)
com metastase para
linfonodos
mediastinais, bago e
pulmao

Melanoma ocular € um
carcinoma mamario tipo
mucinoso,

Panthera Leo

Com metastases de
ambos 0s tumores
simultaneamente para
pulmao

(Cagnini et al., 2012)
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Adenocarcinoma cutaneo
de glandula sebacea

Jaguar

Regido abdominal
lateral direita

(Majie, 2014)

Lipoma

Panthera Leo

Membro posterior

(Brasil Baqir; Azri;

esquerdo Rasbi, 2014)
Fibrossarcoma vacinal Panthera Leo Subcutaneos da regiao | (Kinne; Tarello, 2007)
interescapular
Fibrossarcoma Panthera Leo Subcutaneo (Odendaal et al.,
1985)

Mastocitoma pouco
diferenciado

Panthera Leo

Figado e na superficie
do rim.

(Stolte e Welle, 1995)

Masto Sem foco cutidneo
aparente

Panthera onca

Jejuno, bago e
Nodulos, hemorragicos
no figado e na
superficie do rim;

(De Castro et al., 2003)

TBNP Tigre siberiano Pele da parede toracica | (Steinmetz et al., 2010)
direita com metastase
para pulmao
Carcinoma Leopardus pardalis Pavilhdo auricular (Leme et al, 2003)
Carcinoma Neofelis nebulosa Pele (Kesdangsakonwut, et
al., 2014)
Carcinoma Uncia uncia Pavilhdo auricular (Quintard et al 2017)
Carcinoma Panthera tigris Palpebra (Bose 2002)
Carcinoma Panthera tigris Palpebra (Gupta ef al/ 2013)
Carcinoma Panthera Leo Pele (Mwase 2013)
Carcinoma Panthera Leo Pele (2 casos) (Kloft; Ramsay; Sula,
2019)

2.3 Principais distiurbios neoplasicos diagnosticados no género Leopardus

37

As pesquisas relatadas Effron, Griner e Benirschke, (1977), o numero total de tumores

observados na necropsia de animais silvestres do Zoological Society of San Diego foi de 2,75%

em mamiferos, 2,19% em répteis e 1,89% em aves, apontando que também hé uma taxa

aceitavel de casos de neoplasia nesses animais. Em estudos realizados por Cubas, Silva e Catao-

diaz, 2014, que pesquisaram os epsodios de canceres em felinos no Zooldgico localizado na

Zona Sul da cidade de Sao Paulo, no decorrer de 30 anos, apenas 9,09% em jaguatirica do

recinto.

2.3.1 Sistema hepatobiliar

Carcinoma hepatocelular tem sido relatado em algumas espécies selvagens, segundo

Miranda et al., (2015) sua pesquisa foi a primeira a estudar essa nessa neoplasia em uma
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Jaguatirica (Leopardus pardalis), fémea, com 18 anos de idade, proveniente do Parque
Zoobotanico de Teresina, Piaui, apresentou duas nodulagdes de aproximadamente 8,0cm de
diametro no figado, de coloragdo variando da branca ao vermelhado claro, amarela a vermelho
escuro, subdivididas em l6bulos por tecido conjuntivo.

No exame histopatoldgico revelaram proliferagdo de hepatdcitos em corddes bem
distintos, constituindo trabéculas de espessura de trés ou mais células. Os hepatocitos
apresentavam-se volumosos, pleomorficos, com citoplasma eosinofilico. Na coloracdo com
PAS constataram-se, acimulo de glicogénio nos hepa-tdcitos neoplédsicos. A confirmagdo foi
feita pela técnica de imunoistoquimica, com o anticorpo monoclonal Hepatocyte Specific
Antigen (Miranda et al., 2015). Os aspectos histoloégicos analisados no atual estudo
apresentaram muitas células espessas com estruturas de trabéculas em camadas e sinusoides, o
que consentiu a especificacao hepatocarcinoma trabecular, o padrdo mais frequente (Stalker e

Hayes, 2007).

2.3.2 Sistema reprodutivo

O leiomioma ¢ uma neoplasia originada no miométrio, caracterizada por seu
desenvolvimento lento e ndo metastatico. Essa condigdo pode se manifestar em qualquer parte
do corpo que contenha musculatura lisa, Gongalves e Oliveira (2000) identificou um leiomioma
em uma jaguatirica (Leopardus pardalis) com aproximadamente trés anos de vida encaminhada
ao Hospital Veterinario de Uberlandia (UFC). O animal era cativo do zooldgico de Araguari-
MG, e apresentava diarréia escura hd mais ou menos 60 dias, inapeténcia ha 15 dias, uma menor
ingestdo de dgua e aumento do volume abdominal; foi possivel observar uma massa irregular
de consisténcia firme através do exame clinico. Macroscopicamente, o tumor apresentava uma
coloracdo esbranquig¢ada, endométrio espessado e irregular, com cistos o qual havia liquido
amarelado. Microscopicamente foram observadas células neoplasicas homogéneas, com
citoplasma eosinofilico, nucleos alongados e auséncia de figuras de mitose, indicando
diagnostico de leiomioma uterino. O paciente apresentou septicemia pos-operatdria, vindo a
obito duas semanas apds a intervengao cirargica.

Enquanto, Texeira et al., (2021) evidenciou em uma jaguatirica um aumento de
volume testicular unilateral (direito) apds exames constatou-se que tinha padrio de um

seminoma.
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2.3.3 Sistema Respiratorio

Um adenocarcinoma pulmonar metastatico foi diagnosticado em uma jaguatirica,
macho, de 15 anos, proveniente de um zooldgico de Bauru Brasil. O animal exibiu quadro de
anorexia por trés diasdispneia e 6bito. Durante a necropsia, observou-se multiplos ndédulos
brancos de 0,5 cm de didmetro, firmes e distribuidos na cavidade toréacica, aderidos a pleura
mediastinal e visceral, além de 1,3 litros de liquido sanguinolento livre na cavidade toracica. O
pulmdo era firme, hipocrepitante, vermelho acinzentado, com multiplos nddulos
esbranquicados de 1,0cm de didmetro (Oliveira et al., 2021). Através do perfil
imunohistoquimico foram compativeis com adenocarcinoma pulmonar metastatico com

carcinomatose toracica.

2.3.4 Sistema urinario

Na literatura as neoplasias em felinos selvagens sdo consideradas raras, no entanto,
nos gatos domésticos, tumores do trato urinario mais prevalentes sao os linfomas, sobretudo
nos rins; ja os tumores renais primarios sao incomuns e agressivos (Henry et al., 1999; Wilson,
2008). Os padrdes epiteliais primdrios do trato urindrio abrangem carcinoma de células
transicionais (CCT) e carcinoma espinocelular (Henry et al., 1999).

Um cistadenoma ¢ considerado um tumor beningno pode acometer diferentes 6rgaos,
através dos exames pos-mortem foi identificado um citadenoma no tubular renal em um ledo
(Panthera leo) (Eustace et al., 2017). Na Italia, das 24 neoplasias de Panthera, um era
adenocarcinoma renal (D’ Aquino et al., 2022).

Outra enfermidade renal como o adenoma s3o raramente identificados em felinos
selvagens, segundo Romero-Vega et al., (2024), identificado pela primeira vez essa neoplasia
em uma jaguatirica (Leopardus pardalis) com 12 anos de vida, proviniente de um criadouro na
Costa Rica, foi, necropsiado ap6s eutanasia motivada por claudicagdo relacionada a idade; foi
observado uma massa no rim direito, firme, bege, redonda a oval e de tamanho 2,6 x 2,2 x 1,6
cm, afetando cerca de 25% do tecido renal. Microscopicamente a neoplasia era bem demarcada,
bastante celular e ndo encapsulada, com desenvolvimento expansivo. As células neoplasicas

constituindo um tipo de padrio tubular difuso sem formacdo tubulo-papilar ou papilar
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significativa. A contagem mitdtica foi inferior a 1 por campo (Romero-Vega, ef al 2024). No
exame imuno-histoquimica as células demonstravam marcacao citoplasmatica positiva para
Vimentina e marcagao nuclear positiva para imunomarcadores Pax-8, exibindo carateriscas de
células epiteliais contituindo tibulos e as estruturas acinarias.

As massas situadas na bexiga urindria, em torno de 90% sao epiteliais e malignos, onde
0 TCC (carcinoma de células de transi¢do) possui um nimero maior, representando cerca de 50
a 75% dos tumores malignos da bexiga urinaria (Norris ef al., 1992, Rocha et al., 2000, Henry,
2003). O diagnostico de tumores da bexiga urindria ¢ geralmente realizado por exames
histopatologica associada com técnicas imuno-histoquimicas, o que facilita caracterizar e
classificar com precisdo a histogénese tumoral (Alexa et al., 2010).

Nakagaki et al., (2015), observou um carcinoma de células de transicdo de bexiga
urinaria que invadiu as vértebras lombares comprimindo a medula espinhal em uma fémea
adulta Leopardus pardalis, no estado do Mato Grosso, o animal apresentava dificuldade de
locomogdo que evoluiu para paralisia dos membros posteriores. A visualizacdo da bexiga
durante a necropsia apresentou um formato multilobulado e irregular nddulo, com
aproximadamente 5 cm de didmetro coloracdo amarelado a branco, tinha consisténcia macia
estendendo-se por todas as camadas musculares e a serosa da bexiga urinaria. Nodulos com
aparéncia similares foram identificadas ao redor dos ureteres e infiltracdo os musculos e as
vértebras lombares L6 e L7 invadindo o canal espinhal.

Histologicamente na bexiga urinaria foram analisadas areas de proliferacao infiltrativa
de neoplasias células epiteliais na mucosa. Sdo basicamente células de formato redondas, mas
muito pleomorficas e grandes quantidades de figuras mitdticas bizarras também foram
encontradas. Ja no osso cortical das vértebras lombares foram visualizadas células epiteliais
formando acinos; com substitui¢ao de matriz 6ssea por tecido conjuntivo fibroso; trabecular
fino osso com proliferacao de osteoclastos. Na por¢ao externa das meninges na medula espinhal

lombar foram encontradas células semelhantes a da bexiga urinaria (Nakagaki et al., 2015).

2.3.5 Sistema tegumentar

Como foi descrito anteriormente Leme et al., (2003) observou o primeiro caso de
carcinoma tegumentar na regido da face interna do pavilhdo auricular direito em uma

jaguatirica.
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A etiologia dos carcinomas epidermoides ainda ndo estd completamente esclarecida,
mas foram observados em animais em ledes (Panthera leo), tigres (P. tigris), jaguars (P. onca),
leopardos (P. pardus), panteras (Felis concolor) e gatos-do-mato (F. chaus) (Hayers e Sass,
1987; Frazier et al., 1994; Harrenstein et al., 1996; Mwase, et al., 2013; Bom et al., 2024). Em
gatos, esta patologia parece estar também associada a uma maior exposi¢do a radiagdo
ultravioleta da luz solar. Felinos domésticos de coloracao branca t€ém maior predispi¢ao entre a
populagdo felina (Ruslander et al., 1997; Dos santos et al, 2018;). Nao se pode rejeitar, além
disso, a possibilidade de ter ocorrido indugdo viral. De fato, os papilomavirus parecem estar
envolvidos na inducao de carcinomas de células escamosas em humanos (Elias, 1987; Pfister,
1992), sendo que seqiiéncias de seu DNA foram extraidas de precursores potenciais do
carcinoma escamoso ou epidermdide. Alguns agentes quimicos também tém efeito mutagénico
direto ao produzirem produtos de ativagao do DNA, com a ativacao subseqiiente de oncogenes

(Cotran et al., 2000).
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3 CAPITULO I - Carcinoma mamario tubular simples metastitico em uma jaguatirica

(Leopardus pardalis)

ABSTRACT

Mammary neoplasms are common in domestic felines but are rarely reported in wild felids. On
the other hand, considering the importance of wild felines for environmental balance,
understanding the diseases that affect these animals is crucial. Therefore, we aim to describe a
case of mammary neoplasia in an ocelot (Leopardus pardalis). A 12-year-old female ocelot,
housed in a breeding facility located in the State of Paraiba, Brazil, presented with anorexia and
dehydration for 48 hours, followed by death. A necropsy was performed, revealing a firm mass
in the abdominal region and a single irregular, ulcerated mass between the caudal abdominal
and inguinal mammary glands. All lesions were located on the right side. On sectioning, the
masses were multilobulated, irregular, soft, and white, with friable and dark (necrotic) areas.
Histopathological examination revealed multiple multilobulated, partially encapsulated, non-
delimited masses without free margins, composed of ducts, sometimes forming densely solid
areas. Metastases were also observed in the lung and the internal muscle of the pelvic limb in
the femoral region. Immunohistochemistry (IHC) was performed using anti-cytokeratin and
anti-vimentin antibodies. IHC revealed cytokeratin positivity in the mammary gland. Vimentin
was negative in the neoplastic cells and positive in the adjacent connective tissue. Thus,
histopathological examination led to the first diagnosis of metastatic simple tubular mammary
carcinoma in an ocelot.

KEY WORDS: Wild animals; breast tumor; felines; neoplasia.
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RESUMO

Neoplasias mamarias sao comuns em felinos domésticos, porém pouco relatadas em felideos
selvagens. Por outro lado, considerando a importancia dos felinos silvestres para o equilibrio
ambiental, torna-se fundamental o conhecimento das enfermidades que acometem esses
animais. Dessa forma, objetivamos descrever um caso de neoplasia mamadria em uma jaguatirica
(Leopardus pardalis). Uma Jaguatirica fémea, de 12 anos, mantida em um criatdrio situado no
Estado da Paraiba, Brasil, apresentou quadro de inapeténcia e desidratagdo por 48 horas,
seguido de morte. Ap6s a morte foi realizada a necropsia, na qual foi possivel observar uma
massa firme na regido abdominal e uma massa unica irregular e ulcerada entre a mama
abdominal caudal e inguinal. Todas as lesdes situavam-se no lado direito. Ao corte essas massas
eram multilobuladas, irregulares, macias e brancas, com areas fridveis e escuras (necroticas).
No exame histopatologico foram visualizadas multiplas massas multilobuladas, parcialmente
encapsuladas, ndo delimitadas, sem bordas livres, constituidas por ductos, por vezes, formando
areas densamente soOlidas. Metastases também foram observadas no pulmdo e no musculo
interno do membro pélvico na regido do fémur. A imuno-histoquimica (IHQ) foi com
anticorpos anti-citoceratina e anti-vimentina. A IHQ revelou positividade para a citoceratina na
glandula mamadria. A vimentina foi negativa nas células neoplasicas e positivas no tecido
conjuntivo adjacente. Assim, o exame histopatologico conduziu ao primeiro diagndstico de
carcinoma mamario tubular simples metastatico em uma jaguatirica.

Palavras-Chaves: animais selvagens; tumor mamario; felinos; neoplasia.
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INTRODUCAO

Os felinos neotropicais possuem uma ampla distribuicdo geografica no Brasil,
sobretudo, nas florestas tropicais e subtropicais (Oliveira et al., 2013). A jaguatirica ¢
considerada o terceiro maior felideo neotropical, pesando entre 6 e 18Kg. Essa espécime
desempenha um papel crucial na manutencdo da biodiversidade ecoldgica controlando a
populacao de presas, pois a sua alimentagdo ¢ composta especialmente de pequenos e médios
vertebrados, incluindo os grandes roedores, como por exemplo cutias, pacas, macacos €
preguicas (Noss et al., 1996; Soulé e Ter borgh, 1999, Terborgh et al., 2001, Estes et al., 2011).
Quanto ao risco de extingao, atualmente este felino esté classificado como Menos Preocupante
(LC) pela IUCN (Oliveira et al., 2013). Apesar de ndo ser um felino em risco de extingdo ¢
necessario tomar providéncias para manutengdo da espécie, como o controle da perda e
fragmentacdo do seu habitat natural, a matanca e o trafico desses animais (Sunquist e Sunquiest,
2004).

O conhecimento das doengas que acometem os animais silvestres ¢ fundamental para
conservagao dessas espécies. O aumento de casos de neoplasias malignas relatadas na literatura
em animais sob cuidados humanos mostram a importincia de estudo dos indicadores de
morbidade nessas espécies (Norton et al., 2018). Nessas condigdes os animais estao sujeitos a
maior exposicdo a carcindgenos, como os poluentes, através do ar, da agua e dos alimentos,
além de modificagdes no comportamento da espécie (Bollo et al., 2011; Gombac et al., 2015).
Em jaguatiricas, na literatura sdo descritos casos de carcinoma espinocelular auricular (Leme
et al., 2003), carcinoma de células escamosas do conduto auditivo (Leme et al., 2003),
adenocarcinoma pulmonar (Oliveira et al., 2021), leiomioma uterino (Gongalves e Oliveira,
2000) e carcinoma hepatocelular (Miranda et al., 2015).

Neoplasia maligna da glandula mamaria ¢ uma enfermidade caracterizada pelo
desenvolvimento de células cancerigenas, com alta capacidade de invadir tecidos e Orgaos
adjacentes, possuindo uma incidéncia de 80% nos felinos domésticos (Cassali et al., 2020).
Geralmente caracteriza-se como proliferagdes firmes, nodulares, com dimensdes variaveis e
invasivas, podendo ser aderidas ao tecido cutdneo e muscular. Em grandes felideos selvagens,
ha relatos de tumores mamarios em tigres (Panthera tigres), ongas (Panthera onca), leopardos
(Panthera pardus), onca-parda (Puma concolor) e gato-da selva (Felis chaus) (Sadler et al.,
2016; Cruz-Ochoa et al., 2017). De acordo com levantamento bibliografico realizado pelos

autores, ndo foi encontrado descri¢do na literatura de carcinoma mamario em jaguatiricas.
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Nesse sentido, objetiva-se descrever um caso de carcinoma mamdrio tubular simples

metastatico em jaguatirica (Leopardus pardalis) no Brasil.
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RELATO DE CASO

Uma jaguatirica (Leopardus pardalis) ndo-castrada, de 12 anos de idade, mantida
desde jovem em um criatorio situado no estado da Paraiba, desenvolveu nddulos mamadrios. O
animal ndo reproduziu durante sua estadia no recinto, permanecendo sem convivio com macho
da espécie, e com auséncia de administracao de farmacos inibidores do cio. Nao foi informado
o tempo de evolucdo dos nddulos. Porém, notou-se que o animal apresentou quadro de
inapeténcia e desidratacdo por 48 horas, seguido de morte. Segundo o criador, o felino
apresentava massas na regido abdominal. Durante a necropsia, notou-se uma massa firme,
medindo aproximadamente 4x3 cm de didametro, revestida por pele, a altura da mama abdominal
direita, e uma massa ulcerada (ulceragao de 2cm de diametro) do mesmo tamanho entre as
mamas abdominal caudal e inguinal direitas. Ao corte essas massas eram multilobuladas,
irregulares, macias e brancas, com dareas fridveis e escuras (necrodticas). Os lobulos eram
entremados por areas firmes e brancas (tecido fibroso). Nao foram encontradas massas nas
demais mamas. Foram coletadas amostras de todos os 6rgdos e enviados ao Laboratorio de
Patologia da Universidade Federal da Paraiba-UFPB, fixados em formol tamponado a 10%.
Apds 48 horas de fixacdo os fragmentos das amostras foram clivados, processados
rotineiramente ¢ emblocados em parafina, seccionados em série (4 pwm) e corados com
Hematoxilina e Eosina (HE).

No exame histopatoldgico da glandula mamaria foram visualizadas multiplas massas
multilobuladas, parcialmente encapsuladas, ndo delimitadas, sem bordas livres, constituidas por
ductos, por vezes, formando areas densamente solidas (Fig.1). Esses tubulos eram compostos
por multiplas camadas (de duas a cinco camadas) de células de citoplasma escasso, com bordas
indistintas, nicleos grandes ovalados, com cromatina frouxa e nucléolo evidente. Em algumas
areas os tibulos estavam marcadamente ectésicos (Fig. 2). No presente estudo, a contagem
mitética foi de 120 figuras em uma area de 2.37mm?, indicando a rapidez da evolugdo e
consequentemente ocorréncia de metastases. Adjacente aos lobulos neoplasicos havia
proliferagdo de tecido conjuntivo fibroso bem diferenciado. Foi visualizado a presenga de
agregados de células neopldsica metastaticas no pulmao, diafragma, musculo interno do
membro pélvico na regido do fémur e havia invasdo linfatica nas 4reas analisadas.
Confirmando-se o diagndstico de carcinoma mamario tubular simples com metastases em locais
distantes da neoplasia primaria, classificado como Grau III, seguindo o sistema de classificagdao

de carcinoma mamario em gatas (Mills et al. 2015).
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Figura 1 - Fotomicrografias de um carcinoma tubular simples em glindula mamaria de uma jaguatirica
(L. pardalis). 1) Massa mamaria multilobulada, ndo delimitada sem bordas livres, constituidas por ductos (Obj.
4x, coloragdo Hematoxilina e Eosina). 2) Areas com formagdo solida, com células neoplésicas de citoplasma
escasso e bordas indistintas. Notam-se tubulos ectasicos em algumas areas (Obj 40x, coloragdo Hematoxilina e
Eosina). 3) Imunomarcagéo positiva para AE1/AE3 nas células neoplasicas e na epiderme e foliculos da pele
adjacentes (Obj. 4x, contracoloragdo com hematoxilina de Harris). 4) Imunomarcagio citoplasmatica para
AE1/AE3 nas células neoplasicas(Obj. 40x, contracoloragdo com hematoxilina de Harris).

Foi realizada investigagdo imuno-histoquimica (IHQ) com anticorpos anti-
citoceratina (clone AE1/AE3, dilui¢do 1:500, Dako, Carpinteria, Califérnia, Estados Unidos) e
anti-vimentina (clone V9, diluicdo 1:100, Dako, Carpinteria, Califérnia, Estados Unidos). A
imunomarcacao foi visualizada com o uso de 3-3'diaminabenzidinab (DAB). As secg¢des foram
contracoradas com hematoxilina de Harris. A IHQ revelou positividade para a citoceratina
AE1/AE3 na glandula mamaria (Fig. 3 ¢ 4). A vimentina foi negativa nas células neoplasicas e

positivas no tecido conjuntivo adjacente.
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DISCUSSAO

O diagnoéstico de carcinoma mamario tubular simples foi estabelecido através do
exame histopatologico e confirmado por imuno-histoquimica, caracterizando a primeira
neoplasia mamaria descrita em uma jaguatirica (Leopardus pardalis). Os métodos de
investigacdo para o diagndstico definitivo dessa condi¢gdo devem incluir principalmente a
avaliacdo histopatoldgica de uma bidpsia ou através da necropsia (Sandler et al., 2016). No
presente caso, a biopsia ndo foi realizada, pois o nddulo foi percebido no animal apenas quando
a jaguatirica demonstrou inapeténcia. O comportamento agressivo desses animais em
vida livre ou sob cuidados humanos dificulta o manuseio diario, impossibilitando a
identificacdo de massas neoplasicas em estdgio inicial. Assim, esta caracteristica de
comportamento dos animais silvestres constitui um desafio para o monitoramento da satde
desses animais.

Macroscopicamente, o tumor mamario em felinos selvagens pode ocorrer como uma
massa infiltrativa, firme e multilobulada (Sostaric-Zuckermann et al., 2018), como observada
no animal desta investigagao. O estudo histopatoldgico em um tigre (P. tigris) (Finotello et al.,
2011), também, revelou carcinoma mamadrio tubular simples, com o estroma da glandula
mamaria exibindo uma massa organizada em estruturas ductulares e areas solidas. No entanto,
na tigresa o tumor exibiu a contagem mitético baixo, com 2-3 mitoses por campo de grande
aumento (CGA). No presente estudo, no entanto, a contagem mitotica foi considerada elevada,
com a média de 120 figuras aberrantes em campo de 2.37mm?, indicando a rapidez da evolugao
e consequentemente ocorréncia de metastases. A mesma observagdo foi feita para animais
domésticos com rapida evolu¢do de tumores maméarios (Prates et al., 2023). E importante
reassaltar que a classificacao histologica usada nos grandes felinos ¢ mesma utilizada em felinos
domésticos, em decorréncia das poucas descrigdes em animais selvagens. Nessa classificagdo,
as caracteristicas histopatoldgicas distintas sdo pontuadas e somadas para produzir grupos, que
entdo se correlacionam com o grau de malignidade (Mills ez al., 2015).

De maneira geral, metastases de carcinomas mamarios podem ser esperadas em
felideos selvagens, nos quais o figado, pulmdes e linfonodos sdo os sitios mais comumente
acometidos (Frazier, 1994). Na jaguatirica, os linfonodos ndo foram submetidos para a
avaliacdo histopatologica, dessa forma ndo podemos descartar o acometimento desse 6rgao. Por
outro lado, o musculo distante da glandula mamaria, como o diafragma, assim como no membro

pévilco (regido interna) na altura do fémur, foram acometidos por metastases.
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As técnicas de imuno-histoquimica sdo usadas para facilitar as subclassificagdes do
cancer, como diferenciagdo das lesdes e avaliagao do progndstico. A pantocitoqueratina ¢ um
marcador de células epiteliais, carcinomas e alguns sarcomas (Kang et al., 2006). O uso da
pantocitoqueratina tem se revelado eficaz para a identificacao de células neoplasicas em outros
felideos selvagens acometidos por diferentes tipos de neoplasias (Bollo et al., 2011). O uso da
vimentina no presente caso permitiu a marcagao do tecido mesenquimal, que por sua vez era
do tipo nao-neoplasico, descartando a ocorréncia de neoplasia mamaria do tipo mista (Prates et
al., 2023).

O animal em questdo apresentava 12 anos de vida, reforcando que a idade avangada, ¢
um importante fator de predisposicdo, para o desenvolvimento de carcinoma na glandula
mamaria em felinos mantidos sob cuidados humanos (Sorenmo et al., 2009; Sostaric-
Zuckermann et al., 2018). Dessa forma, ¢ importante que os criatdrios desenvolvam métodos
para a avalia¢do periodica preventiva e dignostico precoce desses animais de meia-idade ou
idosos. Assim como no presente caso, a diminui¢do do apetite ¢ um sinal clinico considerado
uma consequéncia da progressdao da neoplasia e que pode evoluir para a morte (Sandler ef al.,
2016). No entanto, o surgimento deste sinal pode indicar que o quadro ja estd avancado, com

prognostico desfavoravel.
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CONCLUSAO

A Jaguatirica (L. pardalis) pode desenvolver tumores mamarios, com capacidade
metastatica para pulmao e musculos. Essa neoplasia demonstrou aspectos clinico-patologicos
semelhantes aos observados nos felinos ndo-selvagens. No entanto, diante da caréncia de dados
sobre a evolugdo clinica e o progndstico do tumor na espécie, reforca-se a importancia da
avalia¢do periddica das mamas de espécies mantidas sob cuidados humanos bem como a
realizacdo de exame de necropsia, a fim de se obter informagdes acerca do comportamento

tumoral neste grupo de felinos.
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4 CAPITULOII - Neoplasias em ledes-africanos (Panthera leo) de Zoologico na Paraiba,
Brasil'

ABSTRACT

Studies of neoplastic diseases in wild animals are of great importance for conservation
programs. However, there are still few descriptions of the occurrence of neoplasms in these
animals, especially in lions. The aim of this study was to describe the macroscopic,
histopathological and immunohistochemical findings of neoplasms in wild cats referred to the
Veterinary Pathology Laboratory at the Federal University of Paraiba. Two cases of neoplasms
were diagnosed in two adult male lions. In the first case, the animal died during the anesthetic
procedure to monitor chronic renal failure. During the macroscopic and histopathological
examination, it was possible to identify and confirm the first papillary pattern of a primary
pulmonary adenocarcinoma in the Panthera leo species using immunohistochemistry. In the
second case, the animal had a history of progressive neurological disease. Histological
examination revealed cellular verticils with radiating central mineralization (psammomatous
bodies), confirming the diagnosis of psammomatous meningioma. Both cases are rare,
reporting pulmonary adenocarcinoma with a papillary pattern and the first meningioma in
African lions (Panthera leo) raised under human care in Brazil.

KEY WORDS: histopathology; adenocarcinoma; immunohistochemistry; wild cats.
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RESUMO

Estudos das doencas neoplasicas em animais selvagens sdo de grande importidncia para
programas de conservagdo. No entanto, ainda hd poucas descricdes da ocorréncia de
neoplasmas nesses animais, principalmente em ledes. Objetivou-se descrever os achados
macroscopicos, histopatologicos e imunohistoquimicos de neoplasmas em felinos selvagens
encaminhados ao Laboratério de Patologia Veterinaria da Universidade Federal da Paraiba.
Foram diagnosticados dois casos de neoplasias em dois ledes machos adultos. No primeiro caso,
o animal foi a obito durante o procedimento anestésico para acompanhamento de insuficiéncia
renal cronica, durante exame macroscopico e histopatologico, foi possivel identificar e
confirmar através da imuno-histoquimica o primeiro padrdo papilar de um adenocarcinoma
primario pulmonar na espécie Panthera leo. No segundo caso, o animal apresentava historico
de doencga neurologica progressiva, no exame histoldgico foi observado verticilos celulares com
mineralizagdo central radiada (corpos psamomatosos), confirmando o diagnostico de
meningioma psamomatoso. Os dois casos sao raros, relatando o adenocarcinoma pulmonar com
padrdo papilar e o primeiro meningioma em ledes-africanos (Panthera leo) criados sob
cuidados humanos, no Brasil.

Palavras-Chaves: histopatologia; adenocarcinoma; imunohistoquimica; felinos selvagens.
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INTRODUCAO

O ledo ¢ considerado o segundo maior felino do mundo. Suas subespécies dividem-se
em: ledo-sul-africano (Panthera leo krugeri), ledo-do-atlas (Panthera leo leo), ledo-asidtico
(Panthera leo persica) e ledo-do-cabo (Panthera leo melanochaitus). Atualmente, apresentam
uma populagdo de individuos bastante reduzida, por consequéncias da destrui¢do de seu habitat
natural, e/ou por interferéncias humanas. No Brasil, o ledo ¢ uma espécie exotica, criada sob
cuidados humanos, especialmente em zoologicos (Adania et al., 2017). Por esses motivos, foi
declarada como uma espécie vulneravel pela Unido Internacional para a Conservag¢do da
Natureza (IUCN, 2023). Desta forma, a realizacao dos exames pds-morte desses animais auxilia
diretamente na melhor compreensdo das enfermidades bem como nos cuidados e no seu estado
de conservacao (Mathieu e Garner 2021).

Nos ultimos anos, ocorreram aumentos de relatos de casos de neoplasias em animais
selvagens sob cuidados humanos, assim como foi citado por Norton ef al., (2018), as neoplasias
constituem uma das enfermidades freqiientemente observadas em espécies do género Panthera,
representadas por ledes e ongas (Moresco et al,. 2020). No estudo realizado por Kloft et al.,
(2019) as principais neoplasias que acometeram o género Panthera foram carcinomas
mamarios, adenomas da tiredide e linfomas multicéntricos. No sistema respiratorio, as
pesquisas envolvendo neoplasias pulmonares primarias citam os carcinomas, sendo o
adenocarcinoma o tipo histolégico mais comum nos animais de companhia (Daleck e De nardi,
2016), sua classificacao ¢ de acordo com o padrdo predominante, que pode ser lepidico, papilar,
acinar, micropapilar ou sélido (Travis et al., 2013).

Outra neoplasia primaria frequente nos felinos domésticos sdo os meningiomas, que
ocorrem geralmente nas meninges, aracnoide e pia-mater (Higgins et al., 2017). E um tumor
beningno quando analisado por um perfil histologico, mas quando observado o desenvolvimento
tumoral, biologicamente se torna maligno. Comparando aos felinos selvagens em cativeiro, as
neoplasias que acometem o sistema nervoso central sdo raras, destacando a importancia de relatos
e estudos mais aprofundados (Akin et al. 2013)

Dessa forma, este estudo aborda dois casos de neoplasias raras em grandes felinos selvagens, o
primeiro caso relata um adenocarcinoma primario pulmonar em um ledo-africano (Panthera
leo) e o segundo caso ¢ o primeiro relato de um menigioma psamomatoso em ledo-africano

(Panthera leo) no Brasil



56

RELATO DE CASO

Os dados foram coletados das fichas de necropsias do Laboratorio de Patologia
Veterinaria da UFPB, entre os anos de 2013 a 2023. Dois ledes-africanos (Panthera leo) do
género masculino, adultos, provenientes de zooldgico situado na cidade de Jodo Pessoa no
estado da Paraiba. Foram realizadas duas necropsia de ledes no Laboratorio de Patologia
Veterinaria da Universidade Federal da Paraiba, entre 2013 e 2023. Os dois eram ledes-
africanos (Panthera leo) machos, adultos, provenientes de zooldgico situado na cidade de Jodao
Pessoa no estado da Paraiba.

Durante a necropsia foram coletadas amostras do trato respiratorio, gastrointestinal,
figado, pancreas, trato urogenital, coragdo, Orgdos hematopoiéticos, sistema musculo-
esquelético, 6rgaos enddcrinos, periféricos, também como sistema nervoso central. As amostras
foram fixadas em formol tamponado a 10%. Apds 24 horas de fixacdo as amostras foram

processadas rotineiramente para histologia e coradas com hematoxilina e eosina.

Dois ledes adultos proviniente do mesmo criadouro (referidos como animal 1, um ledo-
africano de 20 anos [Panthera leo], e animal 2, um ledo-africano nao foi informado a idade
[Panthera leo]). Animall tinha histérico de insuficiéncia renal cronica, sinais clinicos
apresentados eram de coluria, hematiria, poliuria e dor ao se levantar. O diagnostico foi
confirmado por meio de exames complementares, como hemograma, bioquimica sérica, relagao
de proteina e creatinina urindria (rcp) e urindlise, o animal foi a 6bito apos o procedimento
anestésico para acompanhamento do quadro de insuficiéncia renal. No entanto, durante a
necropsia foram verificados no parénquima pulmonar multiplos nédulos esbranquicados e
firmes, medindo cerca de 0,5cm de diametro, os rins estavam reduzidos de tamanhos ¢ com
superficie irregular. Ao corte, eram firmes e de coloragdo amarelada.

No animal 1, os fragmentos de pulmdo foram submetidos @ imunohistoquimia pela
técnica da estreptavidina-biotina peroxidase (LSAB Kit Peroxidase Universal,
DakoCytomation). As sec¢oes foram avaliadas quanto a marcagdo para anticorpo anti-fator de
transcri¢do da tiredide-1 — (TTF-1) (clone 8 G7G3/1, DakoCytomation5), na diluigdo de 1:50.
A imunomarcacao foi visualizada com o uso de 3-3'diaminabenzidina (DAB). As secc¢des foram
contra coradas com hematoxilina de Harris; utilizaram-se controle positivo e negativo para

anticorpo.
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Microscopicamente, no pulmao notou-se multiplas areas neoplasicas, ndo encapsuladas,
infiltrativas, com padrao papilar. As papilas estavam revestidas por células colunares altas, o
citoplasma dessas células era delimitado e eosinofilico. Os ntcleos eram basais, arredondados
a ovalados, com cromatina frouxa e um ou dois nucléolos evidentes. O indice mitotico era
baixo, com no maximo uma ou duas mitoses por campo de grande aumento (objetiva de 40x).
Foi feito o diagnostico de adenocarcinoma papilar primario do pulmao (Fig. 1). As massas
demonstraram uma forte e uniforme imunomarcacdo do nucleo das células epiteliais
neoplasicas ao anticorpo anti-fator de transcri¢ao da tiredide-1 (TTF-1) (Fig. 2). Nos rins, os
glomérulos exibiam tufos altamente celulares e muitos estavam atrofiados, com marcado

espessamento da membrana basal glomerular e perda do espago urinario.

No animal 2, o animal tinha historico de doenga neuroldgica progressiva, na forma de
ataxia, seguido de dectibito, coma e morte espontanea. Macroscopicamente, no sistema nervoso
central, notou-se as leptomeningens do encéfalo hiperémicas, com areas nodulares no formato
de placas. As laminas histopatologicas das leptomeninges do encéfalo evidenciou multiplas
proliferagdes neoplasica bem demarcadas, multifocais a coalescente, densamente celulares,
compostas por células meningoteliais que se estendiam dos tecidos meningeos, formando
espirais compactadas e fluxos em espiral, arranjadas em um estroma fibrovascular. Os nticleos
dessas células eram pequenos, ovais e regulares com cromatina finamente pontilhada. Areas
multifocais da neoplasia continham verticilos celulares e mineralizagao central radiada (corpos
psamomatosos), confirmando o diagnodstico de meningioma psamomatoso (Fig. 3 e 4). A
neoplasia estendeu-se pelo neuroparénquima, comprimindo as meninges, 0s vasos € nervos,

determinando os sinais clinicos expressos pelo animal 2.
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Firura 2 - Fotomicrografias dos achados histopatologicos de adenocarcinoma papilar primario do pulméo e
meningioma em ledes-africanos. O primeiro ledo 1 e 2. 1) O tecido pulmonar apresenta multiplas massas, ndo
encapsuladas, infiltrativas com padrdo papilar e revestidas por células colunares altas, diagnosticado como
adenocarcinoma papilar primario do pulmdo. 2) O tecido epitelial pulmonar demonstrou uma forte e uniforme
imunorreatividade do nucleo das células epiteliais neoplasicas ao anticorpo anti fator de transcri¢do da tiredide
1(contracoradas com Hematoxilina de Harris, 0bj.40x). Segundo ledo 3 e 4. 3) Meningioma apresentando células em
sua maioria ovodides, com nucleos alongados e pouco de nucleos arredondados e cromatina frouxa, com tendéncia a
circundar-se umas as outras, formando espirais ¢ corpos de psammoma. (HE, obj. 10x). 4) Aspectos do meningioma
em maior aumento (HE, obj. 20x)
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DISCUSSAO

O Entre as doengas que acometem os felinos ndo-domésticos, as neoplasias tém uma
prevaléncia de 24% (Mathieu e Garner 2021), e consta como uma importante causa de morte
desses animais mantidos sob cuidados humanos. E essencial mencionar os estudos realizados
por Owston et al., 2008 e Junginger et al., 2015, os quais revelaram que aproximadamente 50
% das neoplasias identidificadas no género Panthera spp foram achados de necropsia, assim
como ocorreu com animal 1, o adenocarcinoma papilar primario pulmonar foi considerado um
achado incidental de necropsia e a causa primaria da morte foi a insuficiéncia renal.

O sistema respiratorio foi considerado o segundo sistema mais afetado por diferentes
tumores nessas espécies (Moresco ef al., 2020). Até o momento ha descri¢do de carcinomas
pulmonares em tigres (Kloft et al, 2019), ledes (Lucena et. al., 2010, Kloft et al., 2019,
Moresco et al. 2020, Ribeiro et. al., 2024), e uma jaguatirica (Oliveira et al,. 2021). Em ledes,
no entanto, os carcinomas primarios do pulmio compreendem apenas 6% das neoplasias
(Mathieu e Garner 2021).

Para a confirmagdo definitiva do diagnostico da neoplasia pulmonar em animal 1
realizou-se a técnica de imuno-histoquimica (IHQ). A marcagao positiva com o anticorpo anti-
(TTF-1) confirmou a origem pulmonar primaria do adenocarcinoma papilar, como ja
demonstrado previamente em carcinoma primario de pulmao de ledo (Lucena et al., 2010). Esta
confirmagdo através da IHQ faz-se necessaria em decorréncia da semelhancga dessa neoplasia
com outras que podem induzir metéstases para os pulmdes (Lucena et al., 2010). Foi a primeira
vez que o subtipo adenocarcinoma pulmonar papilar foi relatado nessa espécie. No entanto, no
presente caso, o tumor nao colaborou para a morte do paciente e nao induziu metastases,
portanto, classificado como uma lesdo incidental.

Nos felinos domésticos, as neoplasias do sistema nervoso central correspondem a cerca
de 2% dos neoplasmas primarios, sendo o meningioma o tumor mais reportado (60%). Nos
felinos selvagens, ha relatos em tigres (Akin et al. 2013, Kloft; Ramsay; Sula, 2019, D'Aquino
et al., 2022), onca-parda (Puma concolor) (Junginger et al. 2015) e ledes africanos (Panthera
leo) (Kloft; Ramsay; Sula, 2019).

Os sinais clinicos foram semelhantes aos relatados nos meningiomas espinhais em
felinos domésticos (Braund 2003, Fernandez e Bernardini 2010), vale ressaltar que os sintomas
serdo apresentados de acordo com o local do SNC acometido pelo tumor (Pereira,2012). Na

analise microscopica, foi observada proliferagdo neopldsica semelhante ao descrito no subtipo
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psamomatoso (Akin et al., 2013, Junginger et al,. 2015, Kloft et al., 2019). A neoplasia em
questao contribuiu para morte do animal.

No presente estudo, apesar dos ledes serem originados do mesmo local de criagao, nao
foi atribuida relagdo entre esses dois tipos de neoplasias, além do fato de serem dois machos
adultos onde o animal 1 era geriatrico, reforcando a idade como um fator de predisposi¢ao. O
adenocarcinoma pulmonar tem origem epitelial maligna e ¢ considerada uma neoplasia muito
agressiva incomum ou rara, afetando principalmente felinos domésticos geriatricos. Esses
tumores sdo classificados de acordo com seu padrdo morfolégico predominante (Wilson 2017).

O acompanhamento clinico completo ¢ fundamental para um diagnostico precoce,
faciliantando possiveis intervengdes cirurgicas, cura ou cuidados paliativos, destacando a
importancia dos exames macroscopico, histopatoldgico e imunohistoquimico para diagnostico

preciso das enfermidades e neoplasias (Bom et al., 2024).

Tabela 2- Casos de neoplasias de tumores abordadas no artigo no género Panthera

Neoplasia Espécie Localizagao N° de casos Estudo
Adenocarcinoma acinar Panthera Leo Pulmonar 1 (Ribeiro et al,
2024)
Carcinoma misto Panthera leo Bronquiolo- 1 (Lucena et al,
alveolar 2010)
Adenoma Leopardus Pulmao (Oliveira etal,
pardalis 2021)
Adenoma Panthera Bronquiolar 1 Kloft; Ramsay;
pardus Sula, 2019)
Adenoma Panthera leo Bronchioalveolar 4 Kloft; Ramsay;
Sula, 2019)
Adenocarcinoma Panthera leo Broncoalveolar (Mathieu e
Garner 2021)
Adenocarcinoma Panthera tigres Pulmio 1 Kloft; Ramsay;
mucinoso Sula, 2019)
Carcinomas Panthera leo Pulmonar 2 (Kloft; Ramsay;
Sula, 2019)
Carcinomas Panthera leo Bronchioalveolar 1 Kloft; Ramsay;
Sula, 2019)
Carcinomas Panthera tigres Bronchioalveolar 1 Kloft; Ramsay;
Sula, 2019)
Carcinoma Panthera tigres Pulmonar 1 Kloft; Ramsay;
Sula, 2019)
Carcinoma de células Panthera tigres Pulmonar 1 Kloft; Ramsay;
escamosas Sula, 2019)
Nervoso
Oligodendroglioma Panthera leo Lobo frontal ao 1 (Tucker;
occipital no Ramsay;
hemisfério cerebral Donnell, 2008)
direito
Meningioma Panthera tigris Osso frontal 1 (Akin et al.,
tigris esquerdo e ao lobo 2013)
frontal esquerdo
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Meningioma Puma concolor | Meninges cerebrais (Junginger et al,,
do cranio 2015)
Meningioma Panthera tigres | Cortex pré-frontal (D'Aquino etal,
2022)
Meningioma Panthera Leo SNC (Kloft; Ramsay;
Sula, 2019)
Meningioma Panthera tigres SNC Kloft; Ramsay;

Sula, 2019)
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CONCLUSAO

Os ledes-africanos (Panhera leo) adultos podem ser afetados por neoplasias primarias
do pulmdo e meninges. O adenocarcinoma pulmonar pode ser identificado como um achado
incidental de necropsia. O meningioma, por sua vez, em decorréncia da sua localizacdo na
forma de massas no sistema nervoso central tende a resultar em maiores complicagdes, como a
morte do animal. A imuno-histoquimica deve ser realizada, tanto para diagnosticar quanto para
diferenciar se a proliferacdo pulmonar ¢ um achado primario ou metastatico. Dessa forma,
neoplasias malignas em ledes-africanos (Panhera leo) sdo raras e devem ser consideradas como

diagnéstico diferencial de doengas pulmonares e neuroldgicas nessa espécie.
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5 CONSIDERACAO FINAL

Este estudo proporciona um panorama sobre as neoplasias em felideos silvestres e
exoticos em criadouros na Paraiba, contribuindo significativamente para o conhecimento sobre
diagnostico histopatoldégico e imuno-histoquimico na medicina de felideos. Foram
documentados casos raros de neoplasias em felinos selvagens, destacando o primeiro carcinoma
mamario tubular simples em uma jaguatirica (Leopardus pardalis) e um adenocarcinoma
papilar primario do pulmao, sendo importante ressaltar também que, até o0 momento ndo havia
na literatura a descricao do padrdo papilar na espécie ledo-africano (Panthera leo). Além disso,
0 meningioma psamomatoso foi registrado pela primeira vez em um ledo-africano (Panthera
leo) em cativeiro no Brasil.

Todos os casos foram diagnosticados por meio de exame histopatologico, com o
carcinoma mamario tubular simples e o adenocarcinoma papilar do pulmao confirmados através
de imuno-histoquimica. Demonstrando também a importancia do envio de amostras de animais
mantidos em criadouros para um diagnostico preciso, uma vez que certas enfermidades tém
relevancia significativa na Satide Unica. A realiza¢do de exames pos-morte ¢ fundamental para
identificar e caracterizar os agentes patologicos envolvidos. Embora os relatos de neoplasias
em animais silvestres e exoticos ainda sejam escassos na literatura, seu nimero tem aumentando
globalmente, e o cancer deve ser considerado como um diagnoéstico diferencial para outros
disturbios. Nesse contexto, as técnicas de histoquimica e imuno-histoquimica sao

indispensaveis para um diagndstico definitivo.
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