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Tumor neuroenddécrino em coragao de cao

Neuroendocrine Tumor Involving the Heart of a Dog
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ABSTRACT

Background: Neuroendocrine tumors are epithelial tumors with predominant neuroendocrine differentiation. Ectopic
thyroid carcinoma develops in the ectopic thyroid parenchyma, in the anterior mediastinum, being an important differential
diagnosis of paraganglioma, although occurring less frequently than the same. The cells invade the mediastinal fat reaching
the adventitia of the aorta. There is a possibility of metastatic formations in the lung, kidneys, and pancreas. A supporting
treatment was provided. The present study proposes the exposition and description of a case of neuroendocrine tumor in
the heart, considering the rarity of the involvement of this tumor in the canine species.

Case: A 9-year-old American Bulldog male canine was treated at home in the city of Rio de Janeiro. On clinical examina-
tion, dyspnea, edema of the hind limbs and an increase in abdominal volume were observed. With the suspicion of conges-
tive heart failure, mainly on the right, cardiac exams were requested. Because it was an aggressive animal, sedation was
performed with a combination of tiletamine and zolazepam. During cardiac auscultation, the presence of S4 was noticed,
characterizing a gallop rhythm. No alterations were observed on the electrocardiographic examination. The echocardiogram
showed a tumor mass in the atrium and dilation of the venous return vessels. The tumor enveloped 80% of the atrium of a
9-year-old male American Bulldog. The abdominocentesis procedure was performed to drain abdominal free fluid. Furose-
mide, enalapril and digoxin were prescribed as a treatment. Three months after the start of treatment, the animal presented
intense dyspnea that culminated in the death of the patient, who later had the body sent for necropsy and subsequent tissue
collection for histopathological analysis. Based on the immunohistochemical markers chromogranin and synaptophysin,
the work here presented describes a case of a neuroendocrine tumor suggestive of paraganglioma involving a dog’s heart.
Discussion: Brachycephalic dogs, such as Boxers, Bulldogs and Boston Terriers, are predisposed to the development of
paragangliomas. The genetic predisposition is related to hyperplasia of the carotid bodies generated by chronic hypoxia,
resulting from obstructive processes in the airways. As the reported dog is an American Bulldog, the possibility of the
tumor in question was reinforced. Paragangliomas are more frequent in males from nine to thirteen years of age, commonly
associated with other endocrine neoplasms. It is also an important marker present in paragangliomas. In contrast to the
literature, the report points to a neuroendocrine tumor suggestive of paraganglioma, without eliminating the possibility of
an ectopic thyroid tumor, because although TTF-1 appears in most thyroid tumors, not all of them are present, although
it is very suggestive. Treatment in question, attributed to the control of right congestive heart failure, although with little
effect, denotes that the obstructive process of the return pathway, even with the use of drugs that prevent congestion, did
not delay the evolution of the disease. However, it is observed that the treatment resources for these tumors, whether by
surgical or chemotherapy option, also have few answers. The lack of literature on ectopic thyroid tumors influences the
diagnosis of paraganglioma. Thus, clinical and complementary findings, mainly along with immunohistochemistry, were
essential in the diagnosis of neuroendocrine tumor. After 3 months of the start of the treatment, the animal died.
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INTRODUCAO

Os tumores envolvendo o coragdo sdo inco-
muns nos caninos, apresentando-se de forma priméria
e metastatica [15]. Dentre esses, o linfoma, o heman-
giossarcoma, o paraganglioma e o carcinoma ectépico
de tire6ide ocorrem com maior frequéncia [8,15,16].

O quimiodectoma € uma neoplasia originada
nos corpos aorticos, sendo um tumor de base cardia-
ca. Algumas literaturas o chamam de paraganglioma
devido a sua origem embrioldgica, derivado da crista
neural composta por células paraganglionares; enquan-
to outras referem-se como carcinoma ou adenoma de
corpo adrtico [14].

O paraganglioma é o segundo tumor mais
frequente nos caninos [15,16], ocorrendo comumente
em idosos e braquicefdlicos, como Boxer, Bulldog
e Boston Terrier [11]. Se desenvolve nos receptores
sensoriais do sistema circulatorio, envolvidos em mu-
dangas de pH, tensao de O2 e CO2, pressao arterial
e frequéncia cardiorrespiratéria [7,6,9], localizados
principalmente no corpo adrtico e carotideo [1,10,11].
Os de corpo adrtico sdo 5 vezes mais comuns que 0s
de corpo carotideo [6], sendo a forma benigna a mais
encontrada [2].

O carcinoma ectdpico de tireoide se desenvol-
ve no parénquima tireoidiano ectépico, no mediastino
anterior, sendo um importante diagndéstico diferencial
do paraganglioma [11-13], porém ocorrendo com
menor frequéncia que o mesmo [15,16]. As células
invadem a gordura mediastinal chegando a adventi-
cia da aorta [6]. Existe a possibilidade de formacdes
metastaticas [13,14,17,18].

O presente trabalho propde a exposicdo e
descricdo de um caso de tumor neuroenddcrino no
coragdo, considerando a raridade do acometimento
na espécie canina, bem como a caréncia de literaturas
aprofundadas sobre o tema.

CASO

Um canino, macho, da raga Buldogue Ameri-
cano, de 9 anos de idade, foi atendido a domicilio na
cidade Rio de Janeiro. Ao exame clinico observou-se
dispneia, edema de membros posteriores € aumento
de volume abdominal. Suspeitando-se de insuficiéncia
cardiaca congestiva, principalmente direita, foram
solicitados exames cardiol6gicos. Por se tratar de um
animal agressivo, foi realizada sedacdo com associa-
cdo de tiletamina e zolazepam' (Zoletil® - 4 mg/kg,

via dardo anestésico). Durante a ausculta cardiaca
percebeu-se presenca se S4, caracterizando ritmo de
galope. Nao foram observadas alteragdes ao exame
eletrocardiografico. No ecocardiograma foi observa-
da uma massa tumoral que ocupava 80% dos atrios e
dilatac@o dos vasos de retorno venoso [19].

O procedimento de abdominocentese foi re-
alizado para drenagem de liquido livre abdominal.
Foram prescritos furosemida? [Lasix® - 2 mg/kg, TID,
uso continuo]; enalapril® [Enalapril genérico Medley®
- 0,2 mg/kg, TID, uso continuo] e digoxina* [Digoxina
AspenPharma® - 0,01 mg/kg, BID, uso continuo]. Apés
3 meses do inicio do tratamento, o animal apresentou
intensa dispneia que culminou no 6bito do paciente,
que posteriormente teve o corpo encaminhado para
necropsia e posterior coleta de tecido para andlise
histopatoldgica.

Os exames macro e microscopicos foram
inconclusivos, sendo solicitado o exame de imuno-
-histoquimica para a finalizacdo do diagnéstico. Foram
utilizados os marcadores Vimentina’>, CK-Pan’ e Si-
naptofisina’®, os 2 primeiros se apresentaram negativos,
ndo se tratando de um tumor de origem mesenquimal e
epitelial (Figuras 1 & 2). A sinaptofisina se apresentou
positiva, concluindo-se tratar de um tumor neuroendé-
crino (Figura 3). Por suspeitar-se de paraganglioma ou
tumor ectépico de tireoide, repetiu-se 0 exame imuno-
-histoquimico, que afastou a possibilidade do tumor
ectoépico de tiredide em virtude do TTF-1 (Fator de
transcri¢ao da tireoide-1°) negativo e cromogranina’
positivo, favorecendo o diagndstico de paraganglioma.

DISCUSSAO

Os tumores ectopicos de tireoide e os paragan-
gliomas estdo presentes de forma primdria na base do
coracdo [15,16], de forma que tanto o primeiro [13]
como o segundo [2] podem invadir a parede atrial,
se infiltrando no ldmen do mesmo, ocasionando um
processo obstrutivo do fluxo sanguineo, como no pre-
sente relato, onde 80% dos atrios do animal estavam
ocupados pelo tumor.

Na imuno-histoquimica a sinaptofisina e a
cromogranina sdo importantes marcadores neuroen-
décrinos, sendo a cromogranina A um marcador muito
utilizado para deteccdo e diferenciacdo dos tipos de
tumores ectopicos [S]. O mesmo também se trata de um
importante marcador presente nos paragangliomas [1].
Em contraste com a literatura, o relato aponta para um
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Figura 1. Imagem do tumor de origem neuroenddcrina, sob técnica de
imuno-histoquimica, observando-se células tumorais negativas para anti-
corpo anti-vimentina (clone V9). Contra-colorag¢ao hematoxilina [0bj.40x].

Figura 2. Imagem do tumor de origem neuroenddcrina, sob técnica de imu-
no-histoquimica, observando-se células tumorais negativas para anticorpo
anti-CK-Pan (clone AE1AE3). Contra-colora¢do hematoxilina [obj.40x].

Figura 3. Imagem do tumor de origem neuroenddcrina, sob técnica de imu-
no-histoquimica, observando-se células tumorais negativas para anticorpo
anti-Sinaptofisina (clone SY38). Contra-coloragdo hematoxilina [obj.40x].

tumor neuroenddcrino sugestivo de paraganglioma, sem
eliminar a possibilidade de um tumor ectdpico de tireoi-
de, pois apesar do TTF-1 aparecer em grande parte dos
tumores tireoidianos, ndo sao todos que se apresentam-
-se positivos [12], embora seja muito sugestivo.

Caes braquicefilicos, como Boxer, Buldogue
e Boston Terrier apresentam pré-disposi¢do para o
desenvolvimento dos paragangliomas [1,6,10,11]. A

predisposi¢do genética se relaciona a hiperplasias dos
corpos carotideos geradas por hipéxia cronica, decor-
rente aos processos obstrutivos das vias aéreas. Como
o cao relatado se trata de um Buldogue Americano,
refor¢cou-se a possibilidade do tumor em questdo. Os
paragangliomas sdo mais frequentes em machos de 9
a 13 anos de idade, comumente associados com outras
neoplasias enddcrinas [1]. Desta forma, corroborando
com o presente achado, onde o animal era um macho
de nove anos, contudo sem apresentar outras neoplasias
concomitantes.

Também foi observado metastases do carcino-
ma ectdpico de tireoide para o pulmao, rins e pancreas
[3-5], enquanto outros autores referem a metastases
do carcinoma de corpo carotideo para o pulmao, rins,
figado e linfonodos, com baixo indice de metdstases
do carcinoma de corpo aértico [2,15], sendo com
caracteristicas infiltrativas como o observado pelo
presente relato.

O tratamento em questio, atribuido o controle
dainsuficiéncia cardiaca congestiva direita, embora com
pouco efeito, denota que o processo obstrutivo da via de
retorno, mesmo com uso de firmacos que impedissem
a congestdo, nao retardou a evolugdo da doenga. Muito
embora, observa-se que os recursos de tratamento para
estes tumores, seja por op¢ao cirdrgica ou quimiotera-
pica, também possuem poucas respostas [15].

A caréncia de literaturas acerca dos tumores
ectdpicos de tireoide influenciam no direcionamento ao
diagndstico de paraganglioma. Desta forma, os achados
clinicos e complementares, principalmente junto a
imuno-histoquimica, foram essenciais no diagndstico
de tumor neuroenddcrino.
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