Adriano Tony RAMOS!
Diego Mollerke NORTE!
Fabiana ELIAS!

Cristina Gevehr
FERNANDES'

Correspondéncia para:

Cristina Gevehr Fernandes
Departamento de Patologia Animal,
Faculdade de Veterinaria da Universidade
Federal de Pelotas Campus Universitario,
s/n°, 96010-900 - Pelotas — RS,
e-mail: cristina.gf@uol.com.br

Recebido para publicagao: 27/09/2005
Aprovado para publicagao: 24/05/2007

Carcinoma de células escamosas em bovinos,
ovinos e equinos: estudo de 50 casos no sul do Rio

Grande do Sul

1 - Departamento de Patologia Animal da Faculdade de Veterinaria da

Universidade Federal de Pelotas, Pelotas-RS

Resumo

O carcinoma de células escamosas (CCE) ¢ um tumor maligno dos
queratinécitos. O desenvolvimento desse tipo de tumor esta associado
a muitos fatores, incluindo a exposi¢ao prolongada a luz ultravioleta,
falta de pigmento na epiderme, perda de pélos ou cobertura de pélos
muito esparsa nos locais afetados. Realizou-se um estudo retrospectivo
dos casos de carcinoma de células escamosas em animais de produgao
(bovinos, ovinos e eqtinos) de 1978 a 2002. O material foi obtido
nos arquivos do Laboratério Regional de Diagnostico da Faculdade
de Veterinaria da Universidade Federal de Pelotas. Os 50 tumores do
tipo carcinoma de células escamosas estavam distribuidos nas
diferentes espécies (bovina: 30; ovina: sete e eqiiina: 13). Dados como
raga, sexo, idade e localizacio corporea, dentro de cada espécie, foram
tabulados. Classificaram-se os tumores segundo seu grau de
malignidade em bem diferenciados a pobremente diferenciados,
através de avaliagao histolégica. A etiologia multifatorial dos cce em
animais de produgdo requer mais estudos retrospectivos e
prospectivos, para determinar o papel de cada fator na patogénese
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Introducao

O carcinoma de células escamosas
(CCE) ¢ um tumor maligno dos
queratinécitos. F também conhecido como
carcinoma de células espinhosas, carcinoma
espinocelular ou carcinoma epidermoide.
Existem muitos fatores que estao associados
ao desenvolvimento de carcinomas de
células escamosas, incluindo a exposi¢io
prolongada a luz ultravioleta, falta de
pigmento na epiderme, perda de pélos ou
cobertura de pélos muito esparsa nos locais
afetados.! Sao neoplasias comuns em todas
as espécies e podem ocorrer em animais
jovens, mas a incidéncia aumenta com a
idade."?

Quando os bovinos sdo expostos a
radiacdo solar em grandes altitudes ha um
aumento na incidéncia desse tipo de tumor.
Animais sem pigmenta¢do periocular,
incluindo o Hereford e Simmental também

apresentam maior susceptibilidade. As ragas
de eqiiinos com maior risco sio o Belga,
Clydesdale, Shire e Appaloosa. Nestas racas
ndo ha relatos de predisposi¢io sexual.!

O tumor pode ocorrer em diferentes
localizagoes nas diferentes espécies.'” Nos
eqiiinos e bovinos os carcinomas de células
escamosas ocorrem primariamente nas
juncoes muco-cutineas, particularmente nas
palpebras. Nas ovelhas as orelhas sio os sitios
mais afetados.’

Quanto a sua evolugio, sabe-se que a
dermatose solar é a primeira alteragio
significativa, ocorrendo nas jun¢bes muco-
cutaneas ou na pele que esta com pouco pélo
e sem pigmentacdo. Eritema, edema, e
descamagido sio seguidos por formacao de
crostas e adelgacamento da epiderme com
subseqiiente ulceragdo. A medida que o
tumor invade a derme, a areas tumoral fica
mais firme. Com o tempo as ulceras
aumentam de tamanho e profundidade, e
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infec¢Bes bacterianas secundarias resultam
em um exsudato purulento na superficie da
massa tumoral.!

Inicialmente o carcinoma de células
escamosas exibe uma hiperplasia dérmica,
hiperqueratose, paraqueratose, acantose,
aumento da rede dérmica e displasia dos
queratinécitos.!

Os tumores podem ser de dois tipos:
produtivos ou erosivos. Os produtivos
possuem aspecto papilar de tamanho
variavel com aspecto de couve-flor,
normalmente com superficie ulcerada e
sangram com facilidade. Os erosivos sao os
mais comuns e sio formados por ulceras
cobertas com crostas, que se tornam
profundas e formam crateras.”

Histologicamente observa-se que a
lesao se estende através da derme estando
ou niao associada a proliferacio ou
espessamento da epiderme, formando ilhas,
cordas e trabéculas de células epiteliais
neoplasicas que demonstram um grau
variavel de diferenciagao escamosa.
Queratina tem sido observada no citoplasma,
assim como um material fibrilar eosinofilico,
produzido pelas células neoplasicas. Este
material é totalmente variavel. Os tumores
bem diferenciados sio compostos por
células escamosas organizadas em cordas ou
digitais com centros queratinizados.* Existe
a formacao de pérolas de queratina
distintas"* e ocotre também queratiniza¢io
de células unicas®. Desmossomos sao faceis
de achar e uteis para distinguir o carcinoma
de células escamosas do tumor de células
basais. E comum infiltrado inflamatério na
periferia.*

Nos tumores diferenciados existe
queratinizagdao de células tnicas, porém
pérolas de queratina e desmossomos sao
menos comuns.* B possivel também
reconhecer os desmossomos, principalmente
em areas em que o edema intercelular
permite que isto seja identificado mais
facilmente.!

Nos tumores pobremente diferenciados
é dificil de reconhecer entre as células tumorais
as células escamosas?, e somente algumas
células apresentam material fibrilar
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eosinofilico intracitoplamatico'. A quetatinizagao
¢ rara e quando presente ¢é restrita a células
individuais e acompanhada de cariorexia e
auséncia de picnose como nos bem
diferenciados.* Células tumorais individuais
sao grandes e ovoides. Freqiientemente o
nucleo vesicular contém um unico nucléolo
central e proeminente, o citoplasma
abundante varia do eosinofilico palido ao
brilhante e as bordas das células sio
distinguiveis.'

Mitoses sio comuns em todos os
tipos de CCE, porém siao mais frequentes e
mais atipicas no tipo pobremente
diferenciado.*

No homem, alguns fatores para
estabelecer o prognéstico incluem o tamanho
do tumor, profundidade da invasao,
diferenciacdo histolégica, localizagao
anatomica, invasiao perineural, crescimento
rapido, historico de tratamentos anteriores,
imunossupressio do hospedeiro e fatores
etiolégicos como cicatriz de queimaduras,
radiacdo e ulceragdo cronica.’

A caracterizacdo do grau de
malignidade e do padrio de diferenciagao
dos CCE permite modificagdes na conduta
clinica e prognodstico dos mesmos, além de
propiciar novos estudos que possibilitem o
maior entendimento da biologia e
etiopatogenia dos mesmos. Em humanos o
CCE ¢ facilmente tratavel, através de
cirurgias e tem freqientes recidivas e
metastases, o que conduz para uma
significativa morbidade e mortalidade. Assim
sendo, ¢ importante identificar os tipos mais
agressivos e que requerem maior
acompanhamento e possivelmente
tratamentos adjuvantes.’

O objetivo deste trabalho foi de
realizar um estudo retrospectivo de
carcinomas epiderméides em bovinos,
ovinos e eqiiinos na regiao sul do Rio Grande
do Sul, avaliando-se dados de prevaléncia
desses tumores nessas espécies, bem como
os padrdes de diferenciagdo predominantes.

Material e Método

Os tumores foram obtidos através de



levantamento no banco de dados, laminario
e colecio de blocos do Laboratério
Regional de Diagnéstico (LRD) da
Universidade Federal de Pelotas (UFPel) ¢
abrangeu o periodo de 1978 a 2002.
Objetivou-se estudar os tumores do tipo
carcinoma de células escamosas nas espécies
bovina, ovina e eqiina.

O material analisado estava em
blocos de parafina ou em liminas
histologicas. Alguns cortes antigos foram
descorados com acido acético e recorados
pela técnica de hematoxilina e eosina (HE).
O material que estava em blocos de parafina
foi cortado, corado pelo HE e examinado
por microscopia Optica.

Realizou-se a quantifica¢do da
incidéncia desses tumores nas diferentes
espécies, tabulando dados como idade, sexo
¢ raca dos animais afetados e classificando
os tumores diagnosticados como CCE
segundo os critérios da Organizagao Mundial
da Saude* e Moulton® em pobremente
diferenciados, diferenciados e bem
diferenciados.

Resultados

De um total de 175 casos de
neoplasias diagnosticadas através de um
levantamento prévio da casuistica do
Laboratério Regional de Diagnéstico da
Faculdade de Veterinaria da Universidade
Federal de Pelotas, no perfodo de 1978 a
2002, foram obtidos 50 carcinomas de
células escamosas. Deste total, 30 tumores
em bovinos, sete em ovinos e 13 em eqtiinos.
Sendo que os CCE representam 30,6% do
total de tumores em bovinos, 77,7% do total
de tumores diagnosticados em ovinos e 20%
do total de tumores diagnosticados e eqtiinos
neste periodo (Tabela 1).

Bovinos

Nos bovinos 63,33% ocorreram em
fémeas, 10% em machos e 26,67% dos casos
o sexo ndo foi informado (Tabela 1).

As racas bovinas afetadas foram
Holandés (11), Hereford (6), Cruza (3),
Charolés (1), Jersey (1) e em 8 bovinos nio

havia informacao sobre a raca (Tabela 1).

Nesta espécie a distribuicdo etaria foi
de oito tumores em jovens (0—2 anos), oito
tumores em adultos (3—7 anos) e sete em
animais senis (acima de sete anos). O restante
nao foi informado a idade do animal (oito
animais) (Tabela 1 e Figura 1).

Ocorreram com maior freqiéncia
tumores localizados na regiao da vulva e na
regidao dos olhos, ambos com sete casos.
Logo em seguida apresentaram-se oOs
tumores na regidao dos linfonodos com
cinco casos. Os tumores restantes estavam
localizados no pulmao (1), eséfago (1) e
cabec¢a (1). Do total, em oito casos a
localizagdao do tumor nio foi informada. Os
tumores encontrados nos linfonodos e
pulmdes provavelmente se tratavam de
metastases de tumores primarios, os quais
nao foram detectados, pois a maioria desses
materiais nao procedia de necropsia e sim
de fragmentos de 6rgaos enviados ao LRD.

O tipo mais prevalente foi o
diferenciado, com 43,75% do total; 31,25%
eram do tipo indiferenciado e 25% eram do
tipo bem diferenciado (Figura 2).

Ovinos

Nos ovinos 42,86% dos tumores
ocorreram em fémeas, 14,29% nos machos
e em 42,86% dos tumores nio foram
informados quanto ao sexo dos pacientes
(Tabela 1).

A maioria dos casos ocorreu em
animais da raga Ideal (3), seguidos dos
animais da raca Ile de france (2) e Corriedale
(1). Em um caso a raca nao foi informada
(Tabela 1).

Nesta espécie dois tumores estavam
em animais jovens (0 - 2 anos), trés em
animais adultos (3 — 7 anos) e um em um
animal senil (acima de sete anos) (Tabela 1 ¢
Figura 1).

A incidéncia maior foi na regido da
cabega (narinas e orelhas) com quatro casos.
Os outros trés casos localizavam-se na vulva
(1), no olho (1) e um animal possuia tumores
generalizados.

Predominaram os carcinomas de
células escamosas do tipo indiferenciado
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Tabela 1 - Carcinoma de células escamosas em animais de producao. Distribuicao dos casos por espécie quanto
a raga, sexo, idade e localizacao corporea

Sexo* Idade* Localizacdo corporeat Total
Espécie/Raca F M NI J A S NI cab eso gen lif man olh orm pul vul NI CCE Geral
Bovino 18 3 9 8 7 7 8 1 1 5 7 1 7 9 30 98
Charoles 1 1 1 1 4
Hereford 51 1 1 4 2 4 6 10
Holandes 11 2 4 3 2 2 5 4 11 23
Jersey 1 1 1 1 5
SRD 1 1 2 1 1 2 11
NI/Outras§ 2 7 2 6 1 3 1 1 4 10 37/8
Eqiiino 3 8 2 6 5 2 2 6 13 65
Apalloosa 1 1 1 1 2
Crioulo 2 2 1 1 2 23
Porter 1 1 1 1 1
Q.deMilha 2 2 2 2 4
SRD 1 2 3 1 1 3 10
NI/Outras§ 2 2 2 2 2 4 18/7.
Ovino 4 3 2 3 1 4 1 1 1 7 9
Corriedale 1 1 1 1 2
Ideal 2 1 2 1 2 1 3 3
Ile de France 2 1 1 1 1 2 2
NI 1 1 1 1 2

Total 25 11 14 10 16 13 11 S 1 1 5 2 10 6 1 8 11 50 172

* F: fémea, M: macho e NI: ndo informado. ¢J: jovem, A: adulto I: idoso. T cab: cabeca, eso: esdfago, gen: generalizado
lif: linfonodos, man: membro anterior, olh: olho, orm: 6rgéo reprodutor masculino, pul: pulméo e vul: vulva. SRD: serr
raga definida. Total geral: numero de neoplasias diagnosticadas por espécie/raga no LRD em um levantamento do mesmc
periodo; Outras§: demais racas presentes no levantamento geral que ndo apresentaram tumores do tipo CCE.
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Figura 1 - Carcinoma de células escamosas em animais de producdo. Variacao da incidéncia de carcinoma de
células escamosas com relacdo a idade dos animais afetados
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Figura 2 - Carcinoma de células escamosas em animais de producdo. Porcentagem de contribuicdo de cada grau
de diferenciacdo tumoral para o total de casos nas espécies bovina, ovina e eqiiina

com 66,67% dos casos e 33,33% do tipo
bem diferenciado. Nao houve relato de
casos de carcinomas do tipo diferenciado

(Figura 2).

Eqiiinos

Nos eqiiinos, a maioria dos tumores
do tipo carcinoma de células escamosas
ocorreu nos machos (66,67%), seguidos das
fémeas (25,00%) e os que o sexo do paciente
nao foi informado (8,33%).

Os equiinos sem raca definida foram
os mais afetados com trés casos, seguidos
das racas Crioula ¢ Quarto de milha com
dois casos cada, e das racas Apaloosa, Porter
com um caso cada. Em quatro casos a raca
nao foi informada.

Em seis casos os tumores estavam
em animais adultos (6-12 anos) e cinco
tumores em animais senis (acima de 12 anos).
Em dois casos a idade nao foi informada
(Tabela 1 e Figura 1).

O maior numero de tumores ocorteu
na regiao da genitalia dos machos com seis
casos. Dos demais, dois casos se localizavam
no membro tordcico, dois outros na regido
dos olhos ¢ em trés casos a localizacao nio
foi informada (Tabela 1).

Os carcinomas foram na maioria do
tipo bem diferenciado, representando
55,56% do total, 33,33% foram bem
diferenciados e 11,11% do tipo
indiferenciado (Figura 2).

Discussio

O carcinoma de células escamosas é
o segundo tipo de cancer de pele mais
comum no homem.> O CCE ocorre em
todas as espécies domésticas’, e é comum
nos eqiinos, bovinos, felinos e caninos,
relativamente incomum nos ovinos, € taro
nos captinos e suinos'. Constitui-se no tumor
ocular mais comum no bovino, ¢ o segundo
tumor mais comum identificado no cavalo.
Na casuistica encontrada foi mais comum
nos ovinos com 77,7% de todas as neoplasias
diagnosticadas no periodo.

As lesoes precursoras contém células
descamativas, queratinizadas anucleadas ¢
células nas camadas mais profundas com
nucleos aumentados e aglomeracdes
grosseiras de cromatina. Nas biopsias a
membrana basal se encontra integra. Nas
lesdes malignas encontramos células
pleomorficas com formas bizarras, grandes
nucleos hipercromaticos com grandes
aglomerados de cromatina e nucléolos
proeminentes. Normalmente encontra-se a
formacio de pérolas de queratina.’

Existe uma expressiva relacdo na
distribui¢do corpdérea dos carcinomas de
células escamosas ¢ espécie animal afetada.
Nos eqiiinos, esses tumores freqlientemente
ocorrem no pénis e bainha prepucial de
animais castrados ¢ garanhoes idosos.
Ocorrem também nos labios, focinho e
orelhas dos cavalos.? Neste estudo, seis
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tumores foram encontrados nos 6rgaos
reprodutores de machos, dos quais quatro
eram do tipo diferenciado e dois do tipo
bem diferenciado. A idade média dos
animais portadores de carcinomas de células
escamosas no 6rgio reprodutor ficou em
16 anos.

Nos animais o CCE ocular é a
neoplasia economicamente mais importante
para os bovinos e em termos de prevaléncia
¢ o mais importante para os eqiinos.” Nesse
levantamento 23,33% dos tumores em
bovinos se localizavam nos olhos.

O carcinoma de células escamosas do
olho de bovinos é mais comum em animais
mais idosos, com a prevaléncia etaria de pico
ficando em torno dos 7—8 anos.” No
presente estudo os tumores de olho foram
encontrados em animais de 7-10 anos de
idade sendo a maioria dos casos na raca
Hereford (quatro de sete casos).

A prevaléncia de carcinomas
epiderméides oculares incluindo tumores
nido invasivos, envolvendo rebanhos
Hereford em locais com muita iluminacio
solar varia de 20 a 40 por cento, dos quais
10% terdo alto grau de malignidade.” Em
apenas um dos casos avaliados neste relato
o tumor era pobremente diferenciado
(25%). Em 57% dos casos os animais eram
da raca Hereford, porcentagem maior que
a observada por Moore”. Em dois casos os
animais pertenciam a raca Holandesa. As
racas de leite, e especialmente as fémeas
destas racas, devem ter maior susceptibilidade
a esses tumores, provavelmente por
possuirem a areas de pelagem branca e
também uma longevidade maior que as ragas
de corte.

O carcinoma de células escamosas
ocular tem sido descrito em uma grande
variedade de racas bovinas. Na raca
Hereford o diagnéstico é mais freqiiente,
devido a raga ser comumente empregada
na criagdo extensiva e por possuir uma
caracterfstica vigorosa a apresentar a cara
branca, portanto a sele¢do para pele
periocular pigmentada reduz a ocorréncia
desse tumor.’

O CCE ¢ desctrito por Evans® como
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o tumor mais comum da orelha dos ovinos.
Neste estudo retrospectivo o carcinoma foi
encontrado em 6 animais na regido da cabeca
e em dois destes casos a neoplasia se
localizava na orelha (um generalizado). A
regido é desprovida de 12 e nela os tumores
tem localizagao muito frequente.®’

Esta neoplasia ocorre também no
petineo, focinho e palpebra™'*!'* casos de
tumores localizados na cabeca, quatro
estavam situados nas narinas dos animais
(57%). Nos garanhoes, a neoplasia mais
comum na genitalia é o carcinoma de células
escamosas. Geralmente esses tumores sao
bem diferenciados e circundados por
eosindfilos.® Na casuistica avaliada somente
33% dos tumores da genitalia em eqiiinos
foram bem diferenciados, e 67% foram do
tipo diferenciados.

Alguns subtipos histolégicos sdo
descritos em humanos: queratoacantoma,
acantolitico, células fusiformes, verrucoso,
células claras, papilar e anel de sinete,
pigmentados e carcinoma de células
escamosas desmoplasico.” Nesse estudo os
subtipos nao foram avaliados por falta de
informagdes, principalmente a respeito da
macroscopia.

Em ovinos, Riet-Correa et al.!*
descrevem tumores do tipo bem
diferenciado no focinho, orelha e labio
inferior. No olho foram descritos casos de
tumores do tipo bem diferenciado e um
tumor do tipo pouco diferenciado. Os tipos
de tumores encontrados em ovinos foram
os indiferenciados (66,67%) e os bem
diferenciados (33,33%) (Figura 3). Assim
sendo, verificou-se que nao ha relagio que
indique a prevaléncia de um determinado
grau de diferenciagdo escamosa em uma de
terminada espécie.

Nio se observou também qualquer
relagio de um determinado grau de
diferenciacdo do tumor com a idade dos
animais.

O desenvolvimento dos CCE esta
ligado a exposi¢ao a radiacdo solar,
entretanto, outros fatores predisponentes
podem estar envolvidos.”

A etiologia provavelmente seja
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Figura 3 - Carcinoma de Células Escamosas em Animais de Producdo. Graus de diferenciagao dos carcinomas de

células escamosas. A) bem diferenciado (obj.: 10X) B) diferenciados (obj.: 20X) e C) pobremente
diferenciados (obj.: 10X). D) arranjo em trabéculas e ninhos (obj.: 10X). E) pérola de queratina
(obj.: 20X) (detalhe canto inferior direito). F) aspecto pleomérfico evidente dos tumores pobremente

diferenciado. (obj.: 40X)

multifatorial, com fatores genéticos,
ambientais e virais comprovados ou
suspeitos.” A causa da neoplasia seria a a¢ao
das radiagbes solares sobre areas de pele
despigmentada e desprovida de 13.”'?
Marder etal.” relataram a possibilidade

do surgimento de um carcinoma de células
escamosas apds a marcacao a fogo de um
bizdio americano. Essa relacio é citada em
bovinos apés marcagdes a frio ou com
nitrogénio liquido'® " ou calor'®. Moore’
relata a possibilidade de que o carcinoma
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epidermoéide ocular bovino possa ser
induzido por agentes virais como o virus
do papiloma.

Um dos casos de carcinoma de
células escamosas detectado nesse estudo
ocorreu no esofago de um bovino
proveniente de uma regido onde existe
samambaia (Preridinm aquilinun). Em animais
que ingerem samambaia o papiloma virus
bovino tipo 4, induz a formacido de
papilomas no trato gastrintestinal superior,
que tem grandes chances de se transformar
em cancer.'®

O papiloma virus bovino tipo 4
infecta mucosa do trato gastrintestinal
superior, rapidamente transforma as
protefnas e gera papilomas. Essas sdo lesoes
hiper proliferativas benignas, em um animal
saudavel e imunocompetente regridem
através de uma resposta imune celular. Nos
bovinos que comem a samambaia, o sistema
imune estd cronicamente imunossuprimido
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Squamous cell carcinoma in cattle, sheep and horse. study of 50 cases in

south of Rio grande do sul

Abstract

Key words:
Neoplasms.

Squamous cell carcinoma is a malignant tumour of keratinocytes.
There are several factors associated with the development of squamous
cell carcinoma, including prolonged exposure to ultraviolet light, lack
of a pigmented skin, lack of hair or a very sparse hair coat at the
affected sites. A retrospective study of squamous cell carcinoma from
1978 to 2002 in farm animals was made. The samples were obtained
at the Regional Diagnostic Laboratory of the Veterinary School in
Pelotas, Southern Brazil. The distribution of the neoplasm among
the species was as follows: 30 in cattle, 7 in sheep and 13 in horses.
Epidemiological data as breed, sex, age, and anatomical location of
the tumors were statistically analyzed. The histological classification
of the tumors graded from well differentiated to poorly differentiated.
A multifactorial etiology of squamous cell carcinoma in farm animals
is suggested although more retrospective and prospective studies are
needed, to determine the role of each factor in the pathogenesis of
the neoplasm.
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