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RESUMO

Uma cadela, sem raga definida, de 8 anos, pesando 8,45kg, apresentou lesdes hipertréficas na
cavidade oral, regido maxilar esquerda, com 1 més de evolugdo, com as caracteristicas de massa
irregular, aderida, ulcerada, ndo mensurada. Fez procedimento de remocéo das lesées em outro
local, e apds uma semana apresentou recidiva e crescimento. Na consulta feita apds a remogédo,
o0 animal estava alerta e responsivo apesar da dificuldade respiratoria e dor apresentada. Foi
realizada coleta de tecido para exame histopatoldgico, onde foi identificada proliferagao
neoplésica, com caracteristicas que confirmaram o diagnéstico de Osteosarcoma Osteoblastico
Produtivo. Apresentou agravamento do quadro ap6s o diagndéstico e foi encaminhada para
eutanasia. Apds a eutanasia, foi realizada radiografia post mortem onde nédo foi observado
nenhum ponto evidente de metastase. Os osteossarcomas sdo neoplasias mesenquimais
malignas de origem Gssea que possuem um grande potencial agressivo, portanto, destrui¢do
0Ossea e reacOes periosteais e endosteais sdo comuns nos 0ssos acometidos. Ossos do esqueleto
apendicular sdo mais acometidos do que de esqueleto axial e o carater infiltrativo do tumor
pode levar ao acometimento de drgédos adjacentes e distantes, através da disseminagdo por via
hematogénica, especialmente para os pulmdes. Portanto, metastases devem ser consideradas e

investigadas. Sugere-se analise imunohistoquimica para a confirmacéao da histogénese tumoral.

Palavras-chave: lesdes hipertroficas, neoplasia mesenquimal, cavidade oral.



ABSTRACT

An 8-year-old mixed breed dog, weighing 8.45kg, presented hypertrophic lesions in the oral
cavity, in the left maxillary region, with 1 month of evolution, with the characteristics of an
irregular, adherent, ulcerated mass. Size was not measured. She had the lesions removed in
consultation with an external veterinarian, and after a week it showed recurrence and growth.
At the consultation after removal, the animal was alert and responsive despite the difficulty
breathing and pain presented. Tissue was collected for histopathological examination, where
neoplastic proliferation was identified, with characteristics that confirmed the diagnosis of
Productive Osteoblastic Osteosarcoma. Her condition worsened after diagnosis and was sent
for euthanasia. After euthanasia, a post-mortem x-ray was performed where no obvious point
of metastasis was observed. Osteosarcomas are malignant mesenchymal neoplasms of bone
origin that have a great aggressive potential, therefore, bone destruction and periosteal and
endosteal reactions are common in affected bones. Bones of the appendicular skeleton are more
affected than those of the axial skeleton and the infiltrative nature of the tumor can lead to the
involvement of adjacent and distant organs, through hematogenous dissemination, especially to
the lungs. Therefore, metastases must be considered and investigated. Immunohistochemical

analysis is suggested to confirm tumor histogenesis.

Key words: hypertrophic lesions, mesenchymal neoplasia, oral cavity.
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1 INTRODUCAO

\O osteossarcoma (OSA) é uma neoplasia dssea, maligna, que representa 85% dos
tumores malignos 6sseos em cdes. (THOMPSON & DITTMER, 2017; POON, et al, 2020). E
agressivo e localmente invasivo, com alto potencial metastatico, com elevada incidéncia em
caes de porte grande e gigantes (POON, et al., 2020). Os machos tém maior possibilidade de
apresentar a neoplasia, entretanto osteossarcomas de esqueleto axial acometem mais as fémeas
(DALECK et al., 2006). |

A idade média dos animais afetados é de 8 anos, com uma maior ocorréncia em 0ssS0S
longos, de 3 a 4 vezes mais em esqueleto apendicular do que no axial, ademais, 0s membros
toracicos séo afetados 1,6 a 1,8 vezes mais que os membros pélvicos. Entretanto, pode acometer
cartilagens, tecidos conectivos e até outros 6rgdos (POON et al., 2020). (THOMPSON &
DITTMER, 2017).

\Neoplasias Osseas em cées, especialmente 0 OSA, manifestam sinais clinicos de dor, e
edema na é&rea afetada. A dor é causada por microfraturas ou pela interrupcéo do peridsteo
provocada pela ostedlise do osso cortical (DALECK et al., 2002). Frequentemente ha a
ocorréncia de fraturas espontaneas durante o desenvolvimento da doenca (DALECK et al.,
2008). No apendicular o membro pode ter seu tamanho aumentado, claudicagdo, diminuicéo
progressiva no apoio do membro e atrofia muscular JOHNSON & HULSE, 2005). Quando em
esqueleto axial, especialmente em cavidade oral, os sinais cursam com edema localizado,
disfagia, exoftalmia, dor ao abrir a boca, deformidade facial, corrimentos nasais, espirros e

hiperestesia, podendo apresentar sinais neurolégicds (DALECK et al., 2008). [

Os sinais clinicos sistémicos de febre, anorexia e perda de peso sdo incomuns na fase
aguda da doenga (PAZZINI & DALECK, 2013). Podem ocorrer anormalidades respiratorias
associadas com metastases em alguns animais (JOHNSON & HULSE, 2005).

O exame fisico geralmente apresenta aumento de volume doloroso na regido afetada,
com ou sem envolvimento do tecido mole. A dor de carater progressivo e pouco responsiva a

analgésicos (SANTOS, 2009) k 0 edema podem ser de inicio stbito, podendo levar a um atraso

no diagndstico e no estabelecimento do tratamento (COUTO, 2006).

O diagnostico clinico dessa neoplasia quando localizada no esqueleto axial é mais
desafiador que do esqueleto apendicular, pois os sinais clinicos se manifestam mais

tardiamente, e ndo hé sinais como claudicacéo, para que o tutor observe antes de perceber sinais
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de dor intensa. Os sinais variam desde edema localizado, disfagia, exoftalmia, dor ao abrir a
boca, deformidade facial, corrimentos nasais, espirros e hiperestesia, podendo apresentar sinais
neurolégicos. [Quando 0 OSA acomete a coluna vertebral, pode causar debilidade neuroldgica,

e possiveis fraturas patoldgicas das vértebras podem levar a mielopatia (DALECK et al., 2008).

Sinais respiratorios oriundos de metastase pulmonar ndo séo evidentes no inicio da doenga, e
podem permanecer assintomaticos ainda que diagnosticados radiograficamente com
metastases. Contudo, alguns podem desenvolver apatia e anorexia dentro de um més, e
apresentar perda de peso [(OLIVEIRA & SILVEIRA, 2008).\ No entanto ha uma baixa incidéncia

de metastases pulmonares em OSA axial, ndo sendo, portanto, um fator prognostico

significativo nestes casos.

Histologicamente, os osteossarcomas sdo subdivididos em formas osteoblasticas,
condrobésticas ou fibroblasticas, com base em sua morfologia, quantidade de matriz
extracelular e nas caracteristicas celulares observadas, no entanto, os osteossarcomas podem
conter os trés elementos. (KLEIN; SIEGAL, 2006; UNNI; INWARDS, 200\9).]

Os osteossarcomas osteoblasticos podem ser subclassificados em osteossarcomas ndo
produtivos, moderadamente produtivo e produtivos, dependendo da quantidade de osso tumoral
produzido, sendo o moderadamente produtivo o subtipo mais comum de osteossarcoma em
cées. (THOMPSON e DITMER, 2017). S&o caracterizados pela presenca de osteoblastos
anaplésicos em grande parte do tumor. Os moderadamente produtivos e produtivos formam
ilhas irregulares até depésitos extensos separados por osteoblastos malignos. Em casos com
abundante formagao 6ssea tumoral, a identificagdo do osso tumoral e do osso saudavel pode ser
dificil ou impossivel (CRAIG, THOMPSON e DITTMER, 2016).

Para chegar ao diagndstico se usa como base o histdrico clinico, o exame fisico, 0 exame
radiografico [(DLALECK et al., 2008). O diagnoéstico de OSA pode ser sugerido por achado

radiografico, mas a citologia e a histopatologia sdo necessarias para confirmacéao do diagndstico
(DALECK et al., 2008; OLIVEIRA & SILVEIRA, 2008; PAZZINI & DALECK, 2013). O
conjunto de um amplo exame clinico e radiografico, assim como da bidpsia excisional, é
fundamental para se obter um diagndstico conclusivo, diferenciando tumores 6sseos primarios
malignos, tumores 06sseos benignos, metastase tumoral, pela semelhanca dos achados
radiograficos 6sseos e periostais encontrados no OSA (OLIVEIRA & SILVEIRA, 2008).

Quanto ao tratamento existem diferentes abordagens de acordo com estadiamento e

localizagdo. Em OSA do esqueleto apendicular ha a possibilidade de amputacéo, o que é uma

Comentado [FC10]: Um bom trecho, porém pensando em
uma publicagdo, poderia retirar para deixar a introdugdo mas
objetiva.
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limitacdo dos tumores axiais pois ndo ha a possibilidade de amputacdo ou, em alguns casos,

nem mesmo intervengdo cirlrgica. Quando feita recesséo local, pode-se fazer radioterapia,.

O prognéstico no caso de OSA é sempre de reservado a desfavoravel, devido o curso
fatal da doenca e a sobrevida, que costuma ser curta, mesmo quando realizado algum protocolo
terapéutico. Independentemente do método de tratamento, praticamente todos 0s pacientes
serdo eutanasiados devido a doenga metastética e/ou recidiva local do tumor (SANTOS, 2009).
O prognostico em caso de somente amputacdo é 12 a 16 semanas. Quando ocorre amputagao
ou salvamento de membro associada quimioterapia pode chegar de 300 a 400 dias (SANTOS,
2009).

O objetivo desse estudo foi relatar um caso de OSA osteobléstico produtivo em cavidade
oral, com recidiva, em um céo de pequeno porte. Também discutir suas caracteristicas clinicas
que divergem do usualmente descrito na literatura, a fim de contribuir com a compreenséao da

variabilidade de apresentacg@es clinicas, anatdmicas e epidemioldgicas do OSA axiaIH

2 RELATO DE CASO

No hospital veterinario da Universidade Federal do Par4, foi atendido um céo, sem raga
definida (SRD), animal de pelagem caramelo e preto, porte médio, apresentava ulceragdes e

crescimento de massa na cavidade oral, inicialmente na regido mandibular esquerda.

Em seu histdrico constava o aparecimento da lesdo h4 1 més (Figura 1), com aspecto
ulcerado, mas ainda limitado a regido da les&o inicial, o qual foi removido por procedimento
realizado em outro local, no entanto, houve recidiva uma semana apds o procedimento de
remogao. Fez uso pos cirdrgico de Amoxiciclina 300mg, BID, 10 dias; Dipirona 25mg/kg, TID,
5 dias; Meloxican, 0,1 mg/kg, SID, 5 dias; Acido Tranexamico, 250mg, BID, 6 dias\. Paciente

ndo castrada, sem histérico de doengas anteriores.

Foi apresentado durante a consulta o resultado de exames laboratoriais realizados antes

de seu primeiro procedimento de remocéo, hemograma, com alteracdo significativa apenas em

leucograma, que mostrou leucocitose por monocitose e neutrofilia, perfil bioquimico sem

alteractes.

Na inspecdo geral o animal estava alerta, com estado nutricional em score de 4/9,
mucosa ocular hipocorada e mucosa oral normocorada. Tutor relatou hiponescia (dificuldade

de mastigar), normodipsia, normoquesia, normouria (cor ndo relatada).

Comentado [FC20]: Sugestdo: O objetivo desse estudo foi
relatar um caso de OSA osteoblastico produtivo em cavidade
oral, reicidivante, em um cdo de pequeno porte. Tal como
discutir suas caracteristicas clinicas que divergem do
usualmente descrito na literatura, a fim de contribuir com a
compreensdo da variabilidade de apresentagdes clinicas,
anatémicas e epidemioldgicas do OSA axial, assim como
(incluir o osteossarcoma entre os diagnésticos diferenciais
para lesdes 6sseas na cavidade oral)

Comentado [FC21]: Vocé precisa reforgar a importancia
do seu trabalho, sempre apontar um problema que seu
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grande port)
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Ao exame fisico FC, FR, pulso e TC estavam dentro dos parametros fisioldgicos. No
entanto, ronco oriundo da dificuldade inspiratéria devido ao nédulo em cavidade oral, dificultou
a ausculta pulmonar. Linfonodos submandibulares D e E estavam palpaveis e reativ[os.\

Figural A = Leséo inicial aspecto ulcerado, mas ainda limitado a regido da lesdo inicial, localizado caudalmente
aos dentes pré-molares, antes da remogao. B = leséo final, registrada ap6s a )eutanésia.]

Fonte: Arquivo pessoal

Na consulta feita apds a recidiva, em 08/03/24, foi realizada bidpsia para coleta de
fragmento do nddulo para realizagdo de o exame histopatolégico. Macroscopicamente
apresentava consisténcia firme, superficie irregular, ulcerado, de coloragdo castanho-escuro,
medindo 2,3 x 1,2 x 1,0 cm. Ao corte, de consisténcia firme, de aspecto fasciculado, de

coloragdo esbranquicada com areas acastanhadas, contendo 3 cavitagdes sem [preenchimento.L

O laudo o exame histopatoldgico da lesdo foi de proliferacdo neoplasica de células
fusiformes a poligonais, arranjadas em feixes desorganizados ou ilhas densas, entremeadas a
quantidade abundante de matriz osteoide disposta em multiplas trabéculas eosinofilicas, por
vezes, mineralizadas. As células neoplasicas exibem acentuado grau de pleomorfismo,
anisocitose e anisocariose, citoplasma abundante, eosinofilico, de bordos distintos, por vezes,
vacuolizado. Os nlcleos sdo pleomorficos, volumosos, vesiculares a rendilhados, redondos a
ovoides, contendo nucléolos proeminentes, Unicos a multiplos. Cariomegalia é ocasional e
células binucleadas a multinucleadas sdo frequentes. O indice mitético é de 48 mitoses em 10
campos de grande aumento, sendo muitas figuras de mitose bizarras. Associado & neoformagcéo,
extensa area de ulceracdo com necrose, neutréfilos degenerados e debris celulares. O

diagnéstico foi de Osteosarcoma Osteoblastico Produtivo.

|
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O hemograma realizado na data da consulta no hospital revelou uma anemia e

leucocitose (Tabela 1).

Tabela 1 Resultado do hemograma do dia 02/04/2024.

PARAMETROS  RESULTADO % REFERENCIAS
Hemaécias: 4,88 55-85 v
Hemoglobina: 10,8 12,0-18,0 v
Hematdcrito: 31,3 37,0 -55,0 v
VCM: 64,2 60,0-77,0

CHCM: 34,5 32,0 -36,0

RDW: 17,4 12-15 A
Plaquetas 288 200 - 500

Leucocitos Totais: 26,2 6,0 - 17,0 (x 10°/uL) A
Mondcitos 2.358 9% 150 -1.350 A
Linfocitos 2.882 11 % 1.000-4.800

Eosinoéfilos 524 2% 100-1.250

Bastonetes 262 1% 0-300

Segmentados 20.174 77 % 3.000 — 11.500 A
Basofilos 0 0% Raro

Metamieldcitos 0 0% Ausente

FONTE: Laboratdrio de Patologia Clinica do Instituto de Medicina Veterinaria da UFPA

Na consulta final, em 02/04/24, a lesdo estava difundida a ambos os lados da cavidade
oral, sem aspecto definivel ou margens (Figura 1B). O animal apresentava muita dor e sem
prognostico favoravel, foi recomendada a eutanasia segundo as normas éticas, pois o animal
encontrava-se em sofrimento e sem expectativa de melhora clinica. O método de eutanasia foi
realizado segundo a Resolucdo Normativa CONCEA n° 37/2018, utilizando agentes injetaveis:

Tramadol 5mg/kg IV; Propofol (dose-efeito), e apds anestesia geral e confirmagdo de

inconsciéncia do animal foi aplicado Cloreto de potassio 300mg/animal.

Foram realizadas imagens radiograficas post mortem para investigacdo de presenca de

metastases (Figura 2B e C), normalmente ndo detectaveis em casos de OSA em cranio, nas

quais foi confirmada a auséncia de metastase, o que condiz com o curso da[doenq,al.

15
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Figura 2 A = Projegdo dorsoventral do cranio mostrando o local da lesdo dssea (Seta). B = Projecdo ventrodorsal
mostrando os pulmdes sem lesdes metastaticas, com o sombreamento do lado direito causado pela estase de
decubito. C = Projegdo laterolateral do torax. 11/04/24

Fonte: Hospital Veterinario de Pequenos Animais da UFPA

3 DISCUSSAO

O presente estudo apresenta um caso de osteossarcoma osteobléstico produti\do], em
cavidade oral, em um céo de porte pequeno, divergindo das caracteristicas mais comumente
relatadas na literatura, onde o osteossarcoma tende a ocorrer em cdes de grande porte e
principalmente no esqueleto apendicular (THOMPSON & DITTMER, 2017). \Este achado é
particularmente relevante, pois expande a compreensédo sobre a variabilidade da apresentagéo
clinica e anatbmica do osteossarcoma em cées.

Este caso destaca a importancia de considerar o osteossarcoma em diagndsticos
diferenciais para lesdes 6sseas na cavidade oral, independentemente do porte do animal. A
rapida recidiva da lesdo ap6s a remocdo inicial e a auséncia de metastases evidentes no
momento da eutanasia sugerem uma agressividade local significativa do tumor, caracteristica
consistente com a natureza do osteossarcoma (KLEIN & SIEGAL, 2006). A dificuldade
respiratoria observada no animal e o exame histopatol6gico confirmando a presenca de um
osteossarcoma osteoblastico produtivo ilustram os desafios diagnésticos associados a esta
condigdo. O diagnostico diferencial para lesGes ulceradas na cavidade oral deve incluir
neoplasias malignas, como o osteossarcoma, especialmente quando ha recidiva rapida apos a

excisao.

A auséncia de metastases pulmonares no exame radiografico post mortem é um achado
esperado, visto que o tumor axial estatisticamente ndo tem a caracteristica de produzir metastase

pulmonar. Neste caso pode-se sugerir que, embora o tumor tenha sido altamente agressivo

{Comentado [FC30]: Em cavidade oral

Comentado [FC31]: Um bom trecho, pois esclarece a
importancia do relato, que é ampliar a compreensdo sobre a
variabilidade da apresentagdo clinica e anatémica dos OSA
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localmente, ele nédo teve tempo suficiente para metastatizar antes da eutanasia. Isso reforca a
necessidade de diagndsticos precoces e intervencdes rapidas para melhorar o |prognéstico.]
Estudos mostram que 6% dos cdes com OSA maxilar/de crénio apresentam metastases no
momento do diagnostico, porém levam a morte de apenas 7%, enquanto que 80% das mortes
sdo causadas pelo tumor primario, por falta de margem cirurgica e reicidivas (FAZAN et al.,

2023), que é o caso do paciente relatado.

Além disso, a presenca de sintomas sistémicos como hiporexia e perda de peso,
juntamente com a leucocitose observada no hemograma, s&o indicadores de uma condicéo

clinica severa que deve ser cuidadosamente monitorada.

O tratamento do osteossarcoma geralmente envolve cirurgia seguida de quimioterapia,
especialmente para tumores localizados no esqueleto apendicular (OLIVEIRA & SILVEIRA,
2008). No entanto, o envolvimento do cranio pode limitar as opgGes cirlrgicas e complicar o
manejo clinico, como observado neste caso, onde a localizagdo e a agressividade do tumor
levaram a deciséo pela eutanasia para evitar o sofrimento prolongado do animal. Em relagéo ao
manejo da dor, estudos confirmam a seguranga do uso \do tramadol em pacientes com dor
cronica oncolégica, e quando associado a AINES é um farmaco eficaz no controle de dores

intensas. /A dipirona é indicada quando associada a opioides, e, pelo seu efeito sinérgico, a

analgesia é muito eficaz (RAUBER, 2011). AINES como o Carprofeno sdo indicados em
pacientes oncoldgicos, especialmente quando ha comprometimento 6sseo, devido aos efeitos
colaterais gastrointestinais. Frente & seguranga e vantagens, esse farmaco passou a ser
empregado por periodos prolongados no tratamento da dor cronica em caes (TEIXEIRA, 2015).
J4 0 uso da gabapentina, utilizada como adjuvante analgésico, ndo possui indicagdes e eficécia
determinada, mas tem demonstrado ser Gtil para dor oncoldgica neuropatica (RAUBER, 2011),

e tem sido empregado no controle da dor cronica

O prognostico no caso de osteossarcoma é sempre de reservado a desfavoravel, devido
ao curso fatal da doenca e a sobrevida, que costuma ser curta, mesmo quando realizado algum
protocolo terapéutico. Independentemente do método de tratamento, praticamente todos os
pacientes serdo eutanasiados devido a doenca metastatica e/ou recidiva local do tumor
(SANTOS, 2009). A média de sobrevivéncia dos animais acometidos pelo osteossarcoma
apendicular é pouco varidvel de acordo com a literatura, porém percebe-se que os dados sdo
undnimes quando descrevem que a sobrevida aumenta quando se associa cirurgia com
quimioterapia adjuvante (SANTOS, 2009).

Comentado [FC32]: Parafrasear: Estudos recentes
apontam que 6% dos cdes com OSA maxilar/de cranio
apresentam metdstases no momento do diagndstico, sendo
a causa de morte de apenas 7%, enquanto que 80% estdo
relacionadas ao tumor primario, por falta de margem
cirlirgica e reicidivas, que é o caso do paciente relatado.
OBS 1: Vou Ihe enviar esse estudo para vocé referenciar
OBS2: Parafrasear utilizei aqui o texto original do trabahlo

Comentado [FC33]: Procurar na literatura outras opgdes
para controle de dor/paliativas. (cannabis; gabapentina — dor
crénica-; acumputura..)

havia retirado sobre manejo de dor, ja estava na versdo que
mandei pra orientagdo dela.

Comentado [JGdS34R33]: Reinclui o que a professora

Comentado [FC35]: Falar sobre o progndstico ser mais
favoravel quando o tumor estd localizado cranial aos pré-
molares, do que quand localizado caudal (no caso do
paciente em questdo, se encontrava caudal, logo, de acordo
com a literatura quanto a malignidade.

OBS: Esse texto esta no artigo que irei enviar

{Comentado [JGdS36R35]: Inclui um paragrafo abaixo ]
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Quando se trata de tumor da regido maxilofacial, menor ocorréncia de metastase e uma
evolugdo mais lenta que outros tumores axiais, o diferencia tanto no prognéstico quanto na
resposta esperada ao tratamento (ARZI & VERSTRAETE, 2012). Tumores localizados
rostralmente aos dentes pré-molares geralmente tem um prognéstico melhor do que tumores
localizados caudalmente aos dentes pré-molares (SCHWARZ et al., 1991). Porém ndo se sabe
se essa diferenca de progndstico esta relacionada ao tipo de tumor ou ao dificil acesso cirirgico
para ressec¢do dos tumores mais caudais (FAZAN et al., 2023). No caso relatado, o tumor se
localizava caudalmente aos dentes pré-molares, o que foi mais um fator do prognostico
desfavoravel e curso da doencga que evoluiu severamente, tanto na alta velocidade de avanco,

quanto na recidiva rapida.

Com relagdo a indicagdo da eutanasia neste caso, a decisdo foi tomada devido ao
sofrimento severo e & falta de expectativa de melhora clinica. Esta decisdo deve ser sempre
baseada em uma comunicacdo honesta entre o veterinario e o proprietario, considerando o
melhor interesse do animal e o impacto emocional e financeiro sobre o proprietario. Muitas
orientacOes e recomendagdes de eutanasia na medicina veterinaria foram desenvolvidas para
lidar com os procedimentos adequados e humanitarios. A eutanasia pode ser indicada nas
situagdes em que o0 bem-estar do animal estiver comprometido de forma irreversivel, sendo um
meio de eliminar a dor ou o sofrimento dos animais, 0s quais ndo podem ser controlados por

meio de analgésicos, de sedativos ou de outros tratamentos (NAURATH, 2015).

4 CONCLUSAO

O diagnostico do osteossarcoma foi baseado em achados clinicos e histopatoldgicos. A
doenca se desenvolveu de forma agressiva e irreversivel, onde foi feito todo possivel para que
fosse prolongada a vida da paciente. O conhecimento acerca das caracteristicas da doenca junto
com 0s exames de imagem e laboratoriais realizados sdo ferramentas fundamentais para o
medico veterinario conseguir direcionar o tratamento e dar dignidade e conforto ao paciente

diante de um quadro que é muitas vezes fatal.
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