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Osteossarcoma mamario com é&mbolo neoplasico em cerebelo
Mammary Osteosarcoma with Neoplastic Emboli in Cerebellum
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ABSTRACT

Background: The mammary neoplasms are highly frequent in female dogs. It is characterized by the proliferation of epi-
thelial or mesenchymal cells. The mammary osteosarcoma is a example of the proliferation of the last group and its main
feature is production of osteoid matrix and areas of mature bone tissue formation. Metastases to the lungs and regional
lymph nodes are frequent, however some other metastasis sites have been reported. The aim of this study is to report a
mammary osteosarcoma in a 12-year-old mixed-breed female dog with multiple metastases and neoplastic emboli to the
central nervous system.

Case: The animal was brought to the Veterinary Hospital of the Uberlandia Federal University (HV/UFU) with the com-
plaint of increase in the volume of the mammary glands. The cytopathological exams was performed in the mass that
measured 15 cm of diameter and covering a large region of the mammary gland, from the right cranial thoracic to the
right cranial abdominal mammary gland. The cytological diagnostic was inconclusive because of the lack of material for
diagnosis. Therefore, total unilateral mastectomy was performed for histopathology analysis. The material was then sent
to the Animal Pathology Laboratory of the HV/UFU where routine processing was performed. The microscopy showed
proliferation of mesenchymal cells arranged in bundles with intense pleomorfism and producing osteoid matrix, leading
to the diagnosis of mammary osteosarcoma. Around 15 days after the diagnostic the animal died and was sent the Animal
Pathology Laboratory of the HV/UFU for necropsy. During the external exam there was a mass at the same site of the pri-
mary mass previously extracted. Besides it, there were masses affecting lungs, intestine and kidneys. The histopathological
exam showed sites of metastasis of osteosarcoma in the organs described, as well as neoplastic emboli in the cerebellum,
fortifying the metastatic potential of this neoplasm.

Discussion: Mammary osteosarcomas are classified mainly based on the appearance of osteoid matrix produced by
osteoblast-like cells or presence of mature bone formation. In the mammary gland it is important to highlight that the
neoplasia should not show tubular epithelial cells proliferation, otherwise a better classification of the disease would be
carcinosarcoma. The origin of the osteoid cells in this neoplasia is still in discussion. Some authors believe that, like in
other regions as thyroid gland, the osseous metaplasia in this region can lead to malignant differentiation of the meta-
plastic tissue originating the osteosarcoma. The gross appearance, age and breed of the animal are frequently associated
with this neoplasia, and it is in agreement of other cases reported previously by different authors. Although metastases are
common in this neoplasia, the involvement of the central nervous system is rare and the reports of this condition are usu-
ally associated to osteosarcoma of the appendicular skeleton origin. Even though the dog did not show any neurological
clinical sign or macroscopic lesion in the central nervous system, this report highlights the importance of complementing
these exams with histopathology. In this case we show a microscopic finding made only with an accurate exam of serial
transversal cuts of the brain. In conclusion, more descriptive studies of mammary osteosarcoma must be made to a better
interpretation of this neoplasm behavior.
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INTRODUCAO

Os tumores de mama em caninos sdo altamente
frequentes, podendo obter uma prevaléncia de 36% a
70% nas fémeas dessa espécie [3,5,9]. As classificagdes
utilizadas dessas neoplasias se baseiam principalmente
na proliferacdo das células epiteliais tubulares e mioe-
piteliais, entretanto também podem se proliferar células
mesenquimais, como por exemplo no osteossarcoma
mamario [5].

O osteossarcoma mamadrio geralmente possui
histérico de aparecimento antigo, entretanto, apresenta
crescimento rapido e repentino. Na histopatologia,
producdo de matriz ostedide ou presenca de tecido
6sseo maduro sdo indicativas da neoplasia. Esse teci-
do € produzido por células fusiformes, semelhantes a
osteoblastos [2,5]. Metdstases, assim como em oste-
ossarcomas origindrios no esqueleto, sdo frequentes e
geralmente seguem a via hematdgena, tendo como locais
de predilecdo os pulmdes e linfonodos regionais [5,10].

Esse trabalho tem como objetivo relatar um
caso de osteossarcoma mamdrio com multiplas metds-
tases e Embolo neopldsico no sistema nervoso central
de uma cadela de 12 anos.

CASO

Uma cadela, sem raga definida, de 12 anos
foi atendida no Hospital Veterindrio da Universidade
Federal de Uberlandia (UFU) com queixa relatada pelo
tutor de aumento de volume em cadeia mamaria que
havia aparecido ha um ano.

A massa era localizada na regido de mama tora-
cica cranial e se estendia até a mama abdominal cranial

e apresentava-se com dreas ulceradas e de consisténcia
firme. Foram realizadas pung¢es aspirativas por agulha
fina (PAAF) da massa e o material coletado foi corado
em Panético Réapido®' e visualizado em microscopia
Optica. Na lamina havia apenas material amorfo eo-
sinofilico e hemacias, resultando em um diagndstico
inconclusivo e sugerindo o exame histopatoldgico para
o diagnéstico.

O animal foi submetido a mastectomia uni-
lateral e a cadeia mamadria direita foi enviada para o
Laboratério de Patologia Animal do Hospital Veterina-
rio da Universidade Federal de Uberlandia. O material
recebido foi fixado em formol 10%, processado roti-
neiramente, e corado com Hematoxilina e Eosina. Foi
recebido um total de sete fragmentos com e sem pele
de variados tamanhos, medindo o maior 8,5x5,5x1,0
cm e o menor medindo 2,5x2,5x1,0. A coloracdo dos
fragmentos variava de brancacenta a acastanhada, com
consisténcia firme e de superficie irregular.

A microscopia visualizou-se proliferacio de
células arranjadas em feixes, de formato variando
entre fusiforme, estrelado e por vezes, discretamente
arredondado, com citoplasma amplo, nicleo central,
alongado, com cromatina frouxa e nucléolo eviden-
te. Acentuadas anisocitose e anisocariose estavam
presentes culminando em um elevado pleomorfismo
celular. Em alguns fragmentos notou-se formacio de
matriz ostedide pelas células neopldsicas. Presenca
de matriz cartilaginosa bem diferenciada. As células
epiteliais tubulares da glandula mamaria nao apresen-
taram altera¢des morfoldgicas. Foi entdo atribuido ao
exame histopatolégico o diagndstico de osteossarcoma
mamadrio (Figura 1).

Figura 1. Fotomicrografia de osteossarcoma mamadrio. A- Observar as células dispostas em feixes e entremeadas por material amorfo e eosinofilico
(matriz ostedide) [H.E.; 100x]. B- Em maior aumento as células apresentam formato estrelado e acentuado pleomorfismo celular produzindo matriz
osteoide (seta) [H.E.; 400x].
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Aproximadamente 15 dias ap6s o diagndstico
histopatolégico, o animal veio a 6bito e foi encami-
nhado ao Laboratério de Patologia Animal - HV/UFU,
para realizagcdo de exame necroscopico.

No exame externo do animal constatou-se em
regido de mama tordcica caudal direita (mesmo local
da mastectomia previamente realizada), massa de apro-
ximadamente 5 cm de didmetro, de consisténcia firme
e apresentando superficie crostosa e avermelhada. Ao
rebater a pele, notou-se que esta massa apresentava
coloracao brancacenta, superficie irregular e aderéncia
a musculatura. Em regido de linfonodo axilar direito
havia presenca de massa de colorag¢do esbranquicada,
consisténcia firme e superficie de corte irregular (Fi-
gura2 A & B).

Na abertura da cavidade toricica, observou-
-se multiplos nédulos de consisténcia firme, colo-
racdo variando de esbranquicada a azulada, aspecto
multilobulado e que por vezes, rangiam ao corte, na
superficie de pulmao e na musculatura intercostal,
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além de evidentes pontos de aderéncia (Figura 2 C
& D). No bago, mucosa de intestino delgado e nos
rins (Figura 3A) foi também constatada a presencga de
massas brancacentas, firmes e de superficie irregular
semelhantes macroscopicamente as descritas em glan-
dula mamaria e cavidade torcica.

Na avaliac@o microscépica dos fragmentos de
pulmaio, intestino delgado, rins e baco notou-se areas
de proliferacdo de células mesenquimais arranjadas
em feixes, de formato alongado a estrelado, com ci-
toplasma amplo, nicleo central, alongado, cromatina
frouxa e nucléolo evidente. Havia producgdo de matriz
mixdide, e por vezes os fragmentos apresentavam dreas
com formacao de tecido 6sseo maduro (Figura 3).

Apesar de ndo apresentar alteragcdes macros-
cOpicas ou sintomatologia neuroldgica, cortes seriados
do encéfalo foram realizados e analisados micros-
copicamente. Na avaliacdo do cerebelo foi possivel
visualizar um émbolo neopldsico em um vaso, o qual
continha células neopldsicas com formato semelhante

Figura 2. Fotografias das alteracdes macroscopicas encontradas em exame necroscopico. A- Massa esbranquicada acometendo linfonodo axilar.
B- Massa em topografia de glandula mamdria, irregular e infiltrando tecido muscular adjacente. C- Iniimeras massas de tamanhos variados, esbranquigadas,
em cavidade tordcica aderidos a parede (setas). D- N6édulos em parénquima pulmonar, esbranquicados, de superficie irregular e de tamanhos variados.
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Figura 3. Fotografia e fotomicrografia de rim acometido com osteossarcoma mamadrio. A- Massa esbranquigada e de superficie irregular acometendo
grande parte do parénquima renal. B- Fotomicrografia da mesma massa apresentando invasao de células neopldsicas estreladas ao redor de um glomérulo.
Em destaque (superior esquerdo), nota-se células de formato estrelado indicando metdstase de osteossarcoma mamario (seta) [H.E.; 100x].

as descritas nos outros 6rgdos, porém sem producao
de matriz ostedide (Figura 4). Nos demais 6rgaos ndo
foram visualizadas alteracdes dignas de nota.

DISCUSSAO

O osteossarcoma mamario é pouco relatado
na espécie canina [1,4,7,8,10]. No presente relato, o
diagnostico de osteossarcoma mamadrio s6 foi possivel
ser estabelecido apds o exame histopatoldgico, o qual
evidenciou que havia apenas proliferacdo de células
mesenquimais, com nticleos ovoides, citoplasma amplo e
presenca de tecido 6sseo, compativeis com osteoblastos.
As células epiteliais presentes nos tibulos mamarios nao
estavam apresentando proliferacéo, tampouco alteragdes
celulares utilizadas em critérios de malignidade, descar-
tando assim o diagndstico de carcinossarcoma, o qual
¢ caracterizado por proliferacdo neopldsica de células

epiteliais e mesenquimais. Vale ainda ressaltar que ou-
tro fato que corrobora com a literatura € o histérico de
aparecimento antigo. Nao sendo possivel inferir o tempo
de crescimento devido a auséncia desta informagao no
histérico clinico do animal [2,5].

No caso aqui relatado, o animal possuia a idade
de 12 anos, mestica e com massa neoplasica se esten-
dendo da mama tordcica cranial a mama abdominal
cranial. Estes achados concordam com Langenbach et
al. [7] que em seus estudos apontam média de idade
dos animais de 10,6 anos, acometimento de mais de
uma glandula mamadria e sua ocorréncia em animais
sem raca definida.

As metastases ocorreram em linfonodo, baco,
pulmdo, musculatura intercostal, intestino e rins,
confirmando o alto poder metastatico desta neoplasia
relatada na literatura que diz que semelhante aos outros

Figura 4. Fotomicrografias de cerebelo com émbolo neopldsico de osteossarcoma mamario. A- Nota-se émbolo de células neoplédsicas em vaso sanguineo
de regido de cerebelo [H.E.; 100x]. B- Em maior aumento notam-se células de formato estrelado indicando émbolo de osteossarcoma mamadrio [H.E.; 400x].
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tipos extra-esqueléticos de osteossarcoma, tanto no cao
quanto em humanos, o osteossarcoma mamario possui
um alto indice metastitico, sendo ainda o pulmao e
linfonodos regionais os 6rgdos de predilecdo para a
ocorréncia da metastase, andlogo aos osteossarcomas
esqueléticos [12]. Outros locais ja relatados para o
aparecimento de metdstase foram estdmago, figado,
intestino e rim [10].

O émbolo neoplésico encontrado no sistema
nervoso do cdo no presente estudo, € de extrema impor-
tancia, tendo em vista que na literatura atual, este sitio
de metdstase é pobremente relatado diferentemente do
osteossarcoma apendicular [6].

Apesar de ter acometido o sistema nervoso
central o animal ndo apresentou alteragdes macrosco-
picas ou sintomas neurolégicos. Essa situac¢do reforga a
necessidade de um exame minucioso desse 6rgdo, com
complementacdo da avaliag¢do clinica e macroscépica
com o exame histopatolégico de cortes seriados do

mesmo [11]. Assim, a possibilidade de se encontrar
achados como o descrito nesse artigo aumenta e
corrobora para uma melhor descricio da patogenia
e entendimento das neoplasias mamdrias caninas, as
quais se mostram potencialmente modelos de estudos
para neoplasias mamdrias humana.

Conclui-se que o sistema nervoso também ¢é
um sitio de metdstase do osteossarcoma mamario as-
sim como o osteossarcoma apendicular e que devido a
sua alta malignidade, muitas vezes ndo sdo observadas
massas neopldsicas macroscopicamente no sistema
Nervoso.

Os relatos de mais casos como o descrito aci-
ma se fazem necessarios para uma compreensao mais
eficaz da patogenia desse tipo neopldsico corroborando
para um diagndstico mais preciso, um melhor trata-
mento e melhora da sobrevida.
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