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APRESENTACAO

Ao longo tempo, diversos campos cientificos estdo evoluindo com descobertas
e inovacbes a partir de estudos cientificos devidamente constituidos, organizados e
executados. No campo da medicina veterinaria a linha cientifica frequentemente esta sendo
cada vez mais refinada e aprimorada, visto que cada pesquisa, estudo e trabalho cientifico,
configuram-se como elementos imprescindiveis que enaltecem o grau de conhecimento
desses profissionais tdo importantes na sociedade.

Pretende-se, por meio dessa obra, contribuir ainda mais ao campo cientifico
veterinario com conhecimento das mais variadas areas do curso de medicina veterinaria,
afim de auxiliar e ajudar a comunidade académica e os profissionais que estdo em busca
de uma fonte de conhecimentos aprofundada e escritos pelos profissionais renomados na
area da Ciéncia Animal.

O livro é composto por 21 capitulos que discorrem essencialmente sobre relevantes
questdes de indole veterinaria, tanto no que concerne a animais domésticos quanto animais
silvestres. Além disso, através de abordagens anatémicas e fisiolégicas, cada assunto é
tratado com maxima qualidade e preciséo, visto que um dos intuitos principais da obra é
contribuir significativamente no ambito da medicina veterinaria, afim de auxiliar e amparar
aos profissionais da situada area no que diz respeito as anélises clinicas e patologicas dos
animais.

Outrossim, esperamos que vocé, caro leitor(a), surpreenda-se e aproveite bem
cada particularidade desta obra que, por sua vez, foi preparada com muito cuidado, zelo e
dedicacéo. Boa leitura!

Alécio Matos Pereira
Davila Joyce Cunha Silva
Gilcyvan Costa de Sousa
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RESUMO: Os tumores das glandulas sudoriparas
apécrinas sao proliferagdes atipicas oriundas do
tecido glandular ou do ducto apécrino, os quais
representam 8% das neoplasias cutineas em
caes. Morfologicamente sdo classificadas em
adenomas, carcinomas, adenomas e carcinomas
de ducto apécrino. Objetiva-se realizar a
caracterizacéo histologica e imunohistoquimica
de sete casos de tumores de glandulas apécrinas
em caes. Amostras colhidas foram fixadas em
formalina tamponada a 10% e processadas
rotineiramente para histotécnica. A analise
morfoldgica foi realizada utilizando colora¢do em
hematoxilina e eosina seguindo a classificagdo da
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HISTOQUIMICA

OMS. A analise imunohistoquimica foi realizada
utiizando-se 0s anticorpos  monoclonais,
citoqueratina CK14 (1:800; LL002, Thermo
Scientific), vimentina (1:100; NCL-L-VIM-V9,
Novocastra), P63 (1:150; 4A4; Neomarkers),
Calponina (1:500; CALP, Dako Cytomation) e o Ki-
67 (1:100; MIB-1; Dako Cytomation). Na analise
histolégica os tumores de glandulas apocrinas
foram classificadas como, carcinoma da glandula
sudoripara apécrina, o adenoma papilar da
glandula sudoripara apécrina e o carcinoma
misto da glandula sudoripara ap6crina, um caso
cada. O adenoma quistico da glandula sudoripara
apocrina e o carcinoma ductal da glandula
sudoripara apocrina com focos de diferenciagéo
escamosa foram dois casos cada. Na andlise
imuno-histoquimica, O anticorpo anti-CK 14
foi expresso de forma acentuada nas células
mioepiteliais, porém, ndo apresentou marcacgao
exclusiva. A vimentina nos mostrou-se ser um
marcador sensivel para as células mioepiteliais.
O anticorpo p63 é um marcador sensivel e
especifico de células mioepiteliais dos tumores
de glandulas apdcrinas. A calponina marca as
células mioepiteliais das glandulas apécrinas. O
indice de marcacgéao de Ki-67 foi mais acentuado
nos tumores malignos em todos os grupos de
tumores de glandulas cutaneas estudados.
PALAVRAS-CHAVE: Caes, tumores apécrinos,
caracterizagdo morfologica, imuno-histoquimica,
histopatologia.
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APOCRINE GLAND TUMORS IN DOGS - HISTOLOGICAL AND
IMMUNOHISTOCHEMISTRY CHARACTERIZATION

ABSTRACT: Apocrine sweat gland tumors are atypical proliferations originating from the
glandular tissue or the apocrine duct, which represent 8% of cutaneous neoplasms in dogs.
Morphologically they are classified into adenomas, carcinomas, adenomas and apocrine
duct carcinomas. The objective is to carry out the histological and immunohistochemistry
characterization of seven cases of apocrine gland tumors in dogs. Collected samples were
fixed in 10% buffered formalin and routinely processed for histotechnics. Morphological
analysis was performed using hematoxylin and eosin staining following the WHO classification.
immunohistochemistry analysis was performed using the monoclonal antibodies, cytokeratin
CK14 (1:800; LLO02, Thermo Scientific), vimentin (1:100; NCL-L-VIM-V9, Novocastra), P63
(1:150; 4A4; Neomarkers), Calponin (1:500; CALP, Dako Cytomation) and Ki-67 (1:100; MIB-
1; Dako Cytomation). In the histological analysis, apocrine gland tumors were classified as
apocrine sweat gland carcinoma, apocrine sweat gland papillary adenoma and apocrine
sweat gland mixed carcinoma, one each, apocrine sweat gland cystic adenoma and apocrine
sweat gland ductal carcinoma. apocrine sudoripara with foci of squamous differentiation were
two cases each. In the immunohistochemistry analysis, the anti-CK 14 antibody was Strong
expressed in the myoepithelial cells, but did not show exclusive labeling. Vimentin proved
to be a sensitive marker for myoepithelial cells. The p63 antibody is a sensitive and specific
marker of myoepithelial cells from apocrine gland tumors. Calponin labels the myoepithelial
cells of the apocrine glands. The Ki-67 labeling index was more pronounced in malignant
tumors in all groups of cutaneous gland tumors studied.

KEYWORDS: Dogs, apocrine tumors, morphological characterization, immunohistochemistry,
histopathology.

INTRODUCAO

A pele e o tecido subcutdneo sédo constituidos por uma grande variedade de
células capazes de sofrer transformagdes neoplasicas, como também ser exposta ndo s6
a fatores internos e genéticos envolvidos na transformagé@o tumoral. No entanto muitos
fatores externos, como agentes infecciosos, exposicdo a radiagdo solar, irritagdo cronica
e poluentes ambientais podem iniciar ou promover o desenvolvimento de tumores (Pulley,
1990). A variedade de tumores de pele descrita em caes é grande (Pulley, 1990; Yager &
Wilcock, 1994; Goldschmidt & Shofer, 1992; Goldschmidt & Hendrik, 2002; Gross et al,
2005; Scott et al, 2013;), o que dificulta os clinicos de pequenos animais conhecerem todas
essas condicdes.

As neoplasias das glandulas cutaneas representaram 17,2% em um estudo
retrospectivo de 761 tumores cutaneos de caes (Souza et al, 2006). As principais neoplasias
cuténeas que afetam essa espécie, sdo as neoplasias de glandulas sebaceas, glandulas
apécrinas, glandulas de Meibémio glandulas ceruminosas e das glandulas perianais (Gross
et al, 2005).

As neoplasias de glandulas sudoriparas apocrinas sao proliferagdes oriundas do
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tecido glandular ou do ducto ap6crino (Goldschmidt & Hendrik, 2002; Gross et al, 2005).
Morfologicamente sdo classificadas em adenomas, carcinomas, adenomas e carcinomas de
ducto apocrino (Goldschmidt & Hendrik, 2002). Em uma analise retrospectiva realizada em
10.300 neoplasias cutédneas origem epitelial em cées, os tumores apo6crinas representaram
8%. Desse total, 6% correspondeu a adenomas e 2% a carcinomas (Goldschmidt & Hendrik,
2002).

Os adenocarcinomas das glandulas apocrinas correspondem de 0,7% a 2,2% de
todos os tumores de pele de canideos (Gross et al, 2005). Porém, existe uma discrepéncia
quanto a frequéncia destes tumores por parte de outros estudos (Goldschmidt & Hendrik,
2002; Gross et al, 2005). Alguns autores apontam os carcinomas apocrinos como sendo
relativamente comuns em canideos e menos usuais em felideos, existindo escassos relatos
em outras espécies (Goldschmidt & Hendrik, 2002). A razdo da discrepancia destes valores
néo é conhecida (Gross et al, 2005; Goldschmidt & Hendrik, 2002).

Segundo Goldschmidt & Hendrik, (2002) 26% dos tumores apdcrinos no cdo sao
malignos, porém, Kalaher & Scott (1990) ao estudarem 44 tumores das glandulas apocrinas
em caes, obteve um percentual de 90,9% de carcinomas. Outros autores apontam uma
predominéncia dos carcinomas apécrinos em relagcdo aos adenomas, contabilizando uma
frequéncia de 50% a 90% (Vail & Withrow, 2001). Neoplasias de glandulas sudoriparas
apocrinas sao descritas em outras espécies como, equinos, (Pascoe 1990) furdes e
hamsters (Scott et al, 2013).

REVISAO DE LITERATURA

Adenoma das glandulas sudoriparas apdocrinas

O adenoma de ducto da glandula sudoripara apécrina € uma neoplasia benigna
que mostra diferenciacdo em um epitélio de ducto ap6crino, no entanto € incomum em
caes (Goldschmidt & Hendrik, 2002). A faixa etaria de idade mais afetada & entre seis
e 11 anos de idade. Quanto as ragas mais frequentes incluem: Old English Sheepdog,
Golden Retriever e English Springer Spaniel (Goldschmidt & Hendrik, 2002). Os sitios
anatdmicos mais afetados com mais frequéncia sdo: membro anterior (18,8%), cabeca
(17,0%), abdébmen (12,8%), pescogo (11,0%), dorso, térax e membro posterior (10,3%),
perineo (4,3%), cauda (2,6%) e escroto (0,9%) (Goldschmidt & Hendrik, 2002). Tumores
multiplos foram vistos em 1,7% dos casos (Goldschmidt & Shofer, 1992).

Macroscopicamente, os adenomas de ducto ap6crino séo vistos como nédulos firmes,
solitarios, dérmicos ou subcutaneos, bem circunscritos, mas pobremente encapsulados
(Gross et al, 2005). Geralmente o tumor é recoberto por uma pele fina e alopécica, podendo
ser ulcerada, no entanto é infrequente (Goldschmidt & Shofer, 1992).

O tamanho desses tumores em média varia de 0,5 a 3 cm de didmetro, no entanto,
geralmente tém 2 cm ou mais (Gross et al, 2005). Os adenomas de ducto ap6crino podem
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ser solidos ao corte de coloragéo e brancacenta, podem conter cistos de tamanhos variados
com contetido acinzentado, por vezes gelatinoso (Goldschmidt & Hendrik, 2002). Quanto
aos aspectos histologicos, os adenomas apocrinos apresentam-se como proliferagées bem
diferenciadas de &cinos revestidos por uma Unica camada de epitélio varia de cuboidal
a colunar e separados por uma variavel quantidade de tecido fibrovascular (Macewen et
al, 2001Gross et al, 2005;). As células de revestimento apresentam nucleos pequenos,
localizados basalmente, com citoplasma abundante, eosinofilico e finamente granular e
por vezes apresentam projecdes apicais na forma de bolhas, decorrente do processo de
decapitacéo apécrina (Gross et al, 2005; Goldschmidt & Hendrik, 2002). Acinos grandes
com projecdes papiliformes podem ocorrer (Yager & Wilcock, 1994; Hnilica, 2012).
Frequentemente ocorre acimulo de produto secret6rio no limen da glandula misturado
com macrofagos, eritrocitos e cristais de colesterol (Goldschmidt & Hendrik, 2002). Podem
ser observados plasmocitos e macréfagos com pigmento marrom a base de ferro oriundo
da secrec¢do apOcrina encontrado livre e em meio ao tecido de sustenta¢do (Goldschmidt &
Hendrik, 2002; Gross et al, 2005).

Em adenomas ap6crinos complexos observa-se proliferacdo de pequenas ilhas
de epitélio glandular, associado proliferacdo de células mioepiteliais, que apresentam
distribuicdo focal e/ou multifocal (Jones et al, 2000; Goldschmidt & Hendrik, 2002). As
células mioepiteliais morfologicamente sdo fusiformes ou estelares, com citoplasma
palido e nucleo oval com cromatina agregada (Gross et al, 2005; Goldschmidt & Hendrik,
2002). Entre as células é observado pequena quantidade de matriz mucinosa basofilica
(Goldschmidt & Hendrik, 2002). Nenhuma dessas células mostra pleomorfismo, no entanto,
apresentam pequena atividade mitética, tanto das células epiteliais quanto das mioepiteliais
(Jones et al, 2000; Goldschmidt & Hendrik, 2002; Gross et al, 2005).

Metaplasia cartilaginosa e raramente a metaplasia 6ssea séo observados em
tumores apécrinos mistos (Pulley, 1990; Gross ef al, 2005; Hargis & Ginn, 2013). O tecido
cartilaginoso apresenta os condroécitos com nucleo central formado por cromatina frouxa
e um pequeno espaco entre o nucleo e a matriz condroide basofilica (Goldschmidt &
Hendrick, 2002). Outros autores classificam os adenomas apécrinos como: cistoadenoma,
adenoma glandular, adenoma ductular, siringoma, espiradenoma, cilindroma e hidradenoma
papilifero (Goldschmidt & Hendrick, 2002). A variante ductular tem sido considerada por
alguns especialistas como uma neoplasia a parte (Goldschmidt & Shofer, 1992).

Os adenomas apécrinos clinicamente ndo podem ser diferenciados de outros
tumores nodulares ou cisticos. Na histologia, os diagnésticos diferenciais devem incluir o
adenoma de ducto apécrino (Gross et al, 2005), o cisto apdcrino (Yager & Wilcock, 1994),
0 adenoma mamario (Gross et al, 2005) e o tumor misto benigno mamario e o adenoma
écrino (Goldschmidt & Hendrick, 2002; Gross et al, 2005). A diferenca entre o adenoma
o cisto apocrino baseia-se na presenca de papilas intraluminais (Yager & Wilcock, 1994).
Esse tipo de neoplasia tem progndstico em cées é favoravel (Mikaelian & Wong 20083;
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Hargis & Ginn, 2013;).

CARCINOMA DAS GLANDULAS SUDORIPARAS APOCRINAS

O carcinoma da glandula sudoripara apécrina ou carcinoma apécrino € uma
neoplasia maligna caracterizada pela diferenciagdo do epitélio secretor apocrino (Gross
et al, 2005). Esse tipo de neoplasia € comum no gato e incomum no cao (Goldschmidt &
Hendrick, 2002). Quando acomete os cées, afeta animais com idade variando de dois a 15
anos de idade, com maior incidéncia no intervalo de idades de oito e 12 anos (Goldschmidt &
Hendrick, 2002; Gross et al, 2005). As ragas mais afetadas sdo, Cocker Spaniel, Sheepdog,
Old English, Shi-Tzu, Pastor Aleméao (Goldschmidt & Hendrick, 2002). O membro anterior,
membro posterior, térax, cabega, pescoco, abdémen, cauda, dorso e perineo séo os locais
anatémicos mais afetados. Também foi descrito na regido uma manifestacao periocular
associada a exoftalmia e destruicdo parcial do globo ocular (Hirai et al, 1997).

Os carcinomas apoécrinos sdo observados macroscopicamente em forma de
massas subcutaneas, nodulos intradérmicos e placas, apresentam tamanhos que variam
de 0,3 a 5 cm de diametro (Willemse, 1995; Fineman, 2004; Hnilica, 2012), também
podem apresentar-se como dermatite ulcerativa e/ou erosiva difusa, a qual é referida
como carcinoma inflamatério (Goldschmidt & Hendrick, 2002). A forma nodular ao corte,
apresenta coloragcdo marrom clara, apresentando lobulagdo formada por finas trabéculas
(Goldschmidt & Shofer, 1992) e areas de necrose central (Goldschmidt & Hendrick, 2002). A
forma cistica € incomum (Goldschmidt & Hendrick, 2002). Na periferia de tumores invasivos
frequentemente se observa fibrose, a qual pode disfargcar uma capsula (Goldschmidt &
Shofer, 1992).

A forma inflamatéria dos carcinomas apoécrinos caracterizam-se por uma lesédo de
pele expansiva, a qual espalha-se centrifugamente a partir de um foco ulcerado central
(Goldschmidt & Shofer, 1992). Esse tipo de lesdo mostra apenas envolvimento dérmico e
subcutaneo superficial, no entanto, também podem ser invasivas, firmes e brancas ao corte
(Goldschmidt & Shofer, 1992). A existéncia de edema dérmico e subcuténeo da regido
afetada sdo achados comuns e caracteristicos de envolvimento linfatico (Goldschmidt &
Shofer, 1992). Os carcinomas apoécrinos caracterizam histologicamente por apresentar
arranjo sélido, cistico ou tubular com variavel de estroma fibroso, o qual subdivide a massa
em lobulos (Goldschmidt & Shofer, 1992; Jones et al, 2000; Gross et al, 2005). Acinos
de diferentes tamanhos sdo proliferacdo celular, alguns deles apresentam projecbes
papiliferas (Goldschmidt & Hendrick, 2002).

As células neoplasicas que revestem esses acinos caracterizam-se por apresentar
citoplasma eosinofilico abundante, o qual podem demonstrar pequenas bolhas apicais
caracteristicas das células epiteliais ap6crinas (Yager & Wilcock, 1994; Goldschmidt &
Hendrick, 2002; Gross et al, 2005). Os nucleos dessas células variam de redondos a ovais,
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cromatina frouxa a agregada, com nucléolo proeminente (Gross et al, 2005). As células
exibem bordos livres e distintos, podendo ser observadas livres em meio ao estroma (Yager
& Wilcock, 1994; Gross et al, 2005). A atividade mitotica é frequentemente alta, a atipia e o
pleomorfismo séo intensos (Goldschmidt & Hendrick, 2002; Hnilica, 2012).

Em 22% dos casos de carcinomas apécrinos em caes ocorre invasao linfatica pelas
células neopléasicas (Scott et al, 2013). Devido a infiltragdo dos vasos linfaticos dérmicos,
associado a extensao para linfonodos regionais e obstrucdo de vasos linfaticos eferentes e
aferentes ocorre o0 aparecimento de edema dérmico e subcutaneo grave (Scott et al, 2013).
Em carcinomas apocrinos complexos, as células neoplasicas demonstram pleomorfismo e
atividade mit6tica moderados, além de uma proliferacao periglandular de células mioepiteliais
semelhante aos tumores apocrinos benignos (Jones et al, 2000; Goldschmidt & Hendrick,
2002; Gross et al, 2005). Nos casos em que ocorre 0s carcinomas apécrinos, apresentam
metaplasia cartilaginosa ou 6ssea referidos em tumores mistos (Goldschmidt & Hendrick,
2002; Gross et al, 2005). Outras classificacbes sdo descritas tais como: solitario, papilar,
tubular, glandular, ductular, de células claras (tipo anel de sinete) e em forma de campainha
(Gross et al, 2005). Tomando-se como base o aspecto clinico, os carcinomas apécrinos néo
podem ser diferenciados de outros tumores que ocorrem na forma de nédulo, placa, massa,
ulceragéo ou cisto, entretanto, os carcinomas apdcrinos inflamatérios podem ocorrer em
casos de carcinoma anaplasico e carcinoma mamario (Gross et al, 2005) e a dermatites
piotraumética (Hargis & Ginn, 2013). Na histologia, deve ser feita diferenciagcdo para com
carcinoma das glandulas salivar, carcinoma metastatico, carcinoma mamario, carcinoma
perianal, carcinoma de gléandula do saco anal (Yager & Wilcock, 1994) e carcinoma écrino
(Gross et al, 2005).

O prognéstico dessa neoplasia varia de reservado a desfavoravel em cées devido
a alta prevaléncia de invaséo de vasos linfaticos (Fineman, 2004; Hnilica, 2012; Scott et
al, 2013). No entanto, em um estudo onde 22% dos casos apresentavam invasao linfatica,
nenhum dos cdes demonstrou metastases (Wilkinson & Harvey, 1996; Scott et al, 2013).
A taxa de metastases dessa neoplasia representou 20% (Fineman, 2004) e afirmam que
ocorrem incomumente (Vail & Withrow, 2001). As metastases afetam com maior frequéncia
os linfonodos (Goldschmidt & Hendrick, 2002) e os pulmdes (Yager & Wilcock, 1994;
Goldschmidt & Hendrick, 2002).

CARACTERIZACAO HISTOMOREOLOGICA E IMyNO-HISTOQUiMICA DE
SETE CASOS DE TUMORES APOCRINOS EM CAES
Caracterizacao histopatoldgica

Histologicamente ostumores das glandulas sudoriparas apécrinas foram classificados
em adenomas cisticos, os quais, sdo caracterizados por apresentarem lumen dilatado com
secrecao, proliferacdo de células epiteliais cuboides com citoplasma eosinofilico granular
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abundante e nucléolo localizado basalmente e podendo exibir secrecéo de decapitagao.
Carcinoma das glandulas sudoriparas apécrinas sdo tumores bem diferenciados, compostos
de células com citoplasma eosinofilico e abundante, nicleo largo e ovoide com nucléolo
proeminente, exibiram leve pleomorfismo nuclear e celular e baixa atividade mit6tica.
Carcinoma misto das glandulas sudoriparas apocrinas caracterizam-se por apresentarem
proliferacdes malignas de células glandulares acompanhadas de proliferacdo de células
mioepiteliais, associadas a alteragcbes metaplasicas do mioepitélio para tecidos 6sseo e
cartilaginoso (Figura 1).

Carcinomas papilares sdo diferenciados, compostos de células com citoplasma
eosinofilico e abundante, nucleo grande e ovoide com nucléolo proeminente, leve
pleomorfismo nuclear, celular e baixa atividade mitotica e papilas do epitélio no lumen, as
quais sdo sustentadas por estroma fibrovascular. Carcinomas ductais com diferenciagédo
escamosa sao caracterizados por possuirem lumens dispostos em dupla camada de células
epiteliais e contendo secrecéo eosinofilica associado a moderado pleomorfismo nuclear,
hipercromasia e leve atividade mitética, associado a presencga de focos de diferenciagédo
escamosa (Figura 2).

Figura 1. Tumores da glandula apécrina de caes. A) Carcinoma misto da glandula ap6crina, * areas de
metaplasia 6éssea. HE 10x. B) Carcinoma da glandula apécrina com focos de diferenciagdo escamosa
(seta), HE 20x.

Caracterizacado imuno-histoquimica

A avaliagdo imuno-histoquimica permite a descricdo das caracteristicas que
favorecem um diagnéstico mais preciso. Nos tumores das glandulas sudoriparas apécrinas
os anticorpos utilizados e seus respectivos protocolos na caracterizagdo imunohistoquimica
estdo descritos abaixo (Tabela 1).

O anticorpo CK14 foi positivo para as células mioepiteliais e as epiteliais luminais

Ciéncias veterinarias: Conduta cientifica e ética 2 Capitulo 16




(secretoras) (Figura 3). A marcacdo das células luminais (secretoras) esta associada a
modifica¢des fenotipicas de tumores apdcrinos (Tabela 2). O mesmo fato é observado
em células epiteliais luminais de carcinomas complexos da mama de gatas (Seixas et al.,
2008). Os tumores das glandulas apécrinas sdo positivos a vimentina com imunomarcagéao
das células mioepiteliais e imunomarcacgéo das células epiteliais luminais (Tabela 2). Em
relacdo a imunomarcagédo das células mioepiteliais Nibe et al, (2005); Saraiva, (2007);
Vasconcelos et al, 2018), o mesmo ocorre em glandulas mamarias de cadelas (Gartner et
al, 1999; Gamma, et al, 2003).

Anticorpo Clone Fabricante Recuperacao Diluicao Incubacao
Antigénica
CK 14 LLOO2 Thermo Scientific Microondas 1:800 Durante a noite;
4°C
Vimentina NCL-L-VIM-V9 Novocastra Microondas 1:100 Durante a noite;
4°C
p63 4A4 Neomarkers Microondas 1:150 Durante a noite;
4°C
Calponina’ CALP DakoCytomation Microondas 1:500 2 horas; ambiente
Ki-67 MIB-1 DakoCytomation Panela de Presséao 1:100 2 horas; ambiente

* Foi utilizado apenas nas neoplasias das glandulas apécrinas:

Tabela 1 - Relagéo dos anticorpos e protocolos utilizados na caracterizagdo imuno-histoquimica das
neoplasias de glandulas cutaneas.

Carcinomas complexos da glandula mamaéria de gatas, ha referéncia a
imunomarcagdo em células epiteliais luminais pela vimentina (Seixas et al, 2008). A
marcacao das células epiteliais luminais pela vimentina pode estar associada a transicao
epitelial-mesenquimatosa, a histogénese mioepitelial e a histogénese a partir de células
com potencial de diferenciagdo bilinear (Korsching et al, 2005). No entanto, ndo ha
dados que fundamentem a origem das células epiteliais positivas para a vimentina nos
adenocarcinomas cutaneos do céo.

O gene p63 nos tumores apdcrinos € expresso apenas nas células mioepiteliais
(Tabela 2) (Saraiva, 2007; Vasconcelos et al, 2018). Imunomarcacdo semelhante foi
observada em tumores de glandula mamaria de cadela Gama et al, (2003) e em tumores
apocrinos no homem (Qureshi et al, 2004; lvan et al, 2005).

A calponina é uma proteina que interage na contracdo da musculatura lisa,
sendo expressa nas células mioepiteliais nos tumores de glandulas apocrinas (Tabela
2). No entanto, além da imunomarcagéo dos tumores apdcrinos, a calponina também é
evidenciada em areas de diferenciacdo escamosa, em células vasculares no estroma e
em proliferagdes solidas de células mioepiteliais (Saraiva, 2007; Vasconcelos et al, 2018).
Essas caracteristicas se devem a capacidade de diferenciacgéo epitelial-mioepilial, que pode
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ocorrer em tumores apocrinos malignos (Gimona et al, 1990). Essas mesmas caracteristicas
em que a calponina foi expressa em tumores mamarios complexos e mistos de cadelas e
em tumores malignos de glandulas apécrinas e ceruminosas de cées (Espinosa, 2002).

A imunoexpressdo do anticorpo anti-Ki-67, estdo associados ao comportamento
biolégico do tumor, comportamento clinicopatolégico maligno e a um pior progndstico
de varios tumores de animais domésticos (Geraldes et al, 2000). Esse anticorpo frente
aos tumores das glandulas apocrinas, correspondem a elevados indices proliferativos.
Os aspectos estdo associados ao comportamento bioldgico do tumor, ao comportamento
clinicopatologico maligno e a um pior prognostico de varios tumores nos animais domésticos
(Geraldes et al, 2000). Na avaliagédo do indice Ki-67 (Tabela 2), observa-se mais acentuado
nos tumores malignos. Nos tumores benignos, o indice Ki-67 varia de leve, moderado a
acentuado (Alves, 1999; Yoon & Park, 2016). Em tumores mamarios caninos, os indices
de proliferagdo usando a detecgédo imuno-histoquimica do Ki-67 foram mais intensos nos
tumores malignos em relag@o aos benignos (Pena et al, 1998).

N°dos
Casos’ CK 14 Vimentina P63 Calponina Ki-67
CM CL CM CL CM CL CM CL CL (indice)
03 +++ + +++ - +++ - +++ - +++ +++
08 +++ - +++ - +++ - +++ - +++ -2
09 +++ - +++ + +++ - +++ - +++ +++
14 +++ - +++ - +++ - +++ - + +++
15 +++ + +++ - +++ - +++ - - +++
21 +++ ++ +++ - +++ - +++ - ++ ++
24 +++ + +++ + +++ - +++ -—- - +++
Total/ 100,0 57,14 100,0 28,57 100,0 100 71,43 87,50
Posit.>  (7/7) (4/7) (7/7) (217) (7/7) (7/7) (5/7) (7/8)
(%/n°)
(+++) 100,00 --- 100,0 -nee 100,0 100 60,00 83,33
(717) (7/7) (7/7) (3/5) (5/6)
(7/7) (7/7) (7/7) (7/7) (3/5) (5/6)
(++) -— 25,00 -— -—— 20,00 16,67
(1/4) (1/5) (1/6)
(1/4) (1/5) (1/6)
(+) -—— 75,00 1000 - 20,00
(3/4) (2/2) (1/5))
(3/4) (2/2) (1/5)

CM = células mioepiteliais; CL = células luminais; (p/n) = positivo/negativo; +++ = acentuada; ++ =
moderada; + = leve 2 (excluido devido a negatividade na epiderme o qual funciona como controle
positivo interno) e ° positivos.

Tabela — 2: Expresséao dos anticorpos CK 14, Vimentina, P63, calponina vimentina e o indice Ki-67 em
tumores das glandulas sudoriparas apécrinas em caes.
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Figura 3. Tumores de glandulas sudoriparas apécrinas. A) Carcinoma papilar da glandula apécrina,
positivo para CK14. 60x. B) Adenoma cistico da glandula sudoripara ap6crina, positivo para calponina.
40x.

SINAIS CLINICOS E EPIDEMIOLOGIA

Clinicamente os caes com tumores de glandulas cutaneas, apresentam nddulos
subcutaneos que podem ser ulcerados ou ndo. O tamanho dos nédulos variam de milimetros
a centimetros de didmetro. Os tumores de glandulas ap6crinas podem ser distribuidos por
varios sitios anatdmicos. Quanto a predisposicdo por faixa etéaria, sexo, idade e raga nao
foi comprovada. No entanto, animais com idade variando de trés a 15 anos de idade € os

cées machos parecem ser mais afetados.

DIAGNOSTICO

O diagnéstico dos tumores das glandulas ap6crinas é realizado com base no exame
histopatolégico, correlacionando as caracteristicas morfolégicas das células neopléasicas,
em que se relacionam principalmente suas formas citoplasmaticas e nucleares, além de
arranjos e estroma de sustentagéo (Goldschmidt & Hendrick, 2002).

CONSIDERACOES FINAIS

Os tumores das glandulas sudoriparas ap6crinas afetam cées de qualquer raca e
nao apresentam predisposicao por sexo. Porém, os cées com idade igual ou superior a sete
anos sao mais afetados. Entre os tumores todos tiveram apresentagéo nodular subcutanea
com superficie ulcerada ou néo.

O painel imuno-histoquimico variou entre os diferentes tipos de tumores apocrinos, o
anticorpo anti-CK 14 foi expresso de forma acentuada nas células mioepiteliais e epiteliais
luminais secretérias, porém, ndo apresentou marcagao exclusiva. A vimentina, o anticorpo
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p63 e a calponina mostraram-se ser um marcador sensivel para as células mioepiteliais. O
indice de marcagéao de Ki-67 foi mais acentuado nos tumores malignos.
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