Pesq. Vet. Bras. 33(1):99-104, janeiro 2013

Carcinoma mamario pouco diferenciado em macaco-prego,
Cebus sp. (Cebidae)’

Liane Ziliotto?*, Marcos V. Tranquilim?, Ewerton L. Lima?, Paulo C.D. Vecchia?,
Ricardo C. Lehmkuhl? e Adriano O.T. Carrasco?

ABSTRACT.- Ziliotto L., Tranquilim M.V,, Lima E.L., Vecchia P.C.D., Lehmkuhl R.C. & Carras-
co A.0.T. 2013. [Mammary high-grade carcinoma in a monkey, Cebus sp. (Cebidae).]
Carcinoma mamario pouco diferenciado em macaco-prego, Cebus sp. (Cebidae). Pesquisa
Veterindria Brasileira 33(1):99-104. Departamento de Medicina Veterindria, Universidade
Estadual do Centro-Oeste, Rua Simedo Camargo Varella de Sa 3, Guarapuava, PR 85040-
080, Brazil. E-mail: lianeziliotto@yahoo.com.br

Mammary tumors in non-human primates are rare. The aim of this paper is to report
the occurrence and treatment outcomes of a female Cebus sp. (fam. Cebidae) with high-
-grade mammary carcinoma received at the Servico de Atendimento de Animais Selvagens
(SAAS), Universidade Estadual do Centro-Oeste. A right mammary gland nodule was iden-
tified and at radiographic examination a point of radiopacity due to gun projectile entra-
pped within the mammary mass was seen. After the patient stabilization, the mass was
excised and submitted to histopathological examination. The diagnosis was of high-grade
carcinoma, compatible with adenosquamous carcinoma. The monkey was transported to
Wild Animals Treat and Receiving Center (CETAS) and introduced into a colony. More than
20 months after surgery no evidence of relapse was seen and the patient is living with the
group. That suggests that the adopted therapy was effective, achieving quality of life and
increased survival.

INDEX TERMS: Oncology, mammary tumor, carcinoma, wild animals, primates, capuchin monkey, Ce-

bus sp., Cebidae.

RESUMO.- As neoplasias mamarias sdo raras em primatas
ndo humanos, enquanto que nas mulheres apresentam alta
incidéncia. O objetivo deste trabalho foi relatar a ocorrén-
cia e os resultados do tratamento de um Cebus sp. (fam. Ce-
bidae) fémea, com carcinoma mamario pouco diferenciado
encaminhado ao Servi¢o de Atendimento de Animais Sel-
vagens da Universidade Estadual do Centro-Oeste. A ins-
pecdo o animal apresentava aumento de volume em regiao
mamaria direita e ao exame radiografico foram observados
trés pontos de radiopacidade, caracteristicos de projétil ba-
listico de arma de pressao, com um deles alojado ao centro
da massa de tecido mamario Apoés estabilizacdo, a paciente
foi submetida a exérese cirurgica de aumento de volume e
o material foi encaminhado para analise histopatolégica. O
diagndstico obtido foi de carcinoma de alto grau, compa-
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tivel com carcinoma adenoescamoso. Apds a retirada dos
pontos a paciente foi encaminhada ao convivio de outros
animais. Mais de 20 meses ap0ds a terapia cirturgica nao ha
sinais de recidiva. A paciente alimenta-se bem, convive nor-
malmente com o grupo, sugerindo que a terapia adotada foi
eficiente até o momento em alcancar qualidade de vida e
aumento de sobrevida do animal.

TERMOS DE INDEXACAO: Oncologia, tumor mamario, carcinoma,
animais selvagens, primatas, macaco-prego, Cebus sp., Cebidae.

INTRODUCAO

Em seres humanos a incidéncia mundial de cincer de
mama em 2008 foi de um milhdo duzentos e noventa
mil casos de acordo com a Organizacdo Mundial de Sau-
de (OMS). Segundo as estimativas do Inca/Ministério da
Saude, no Brasil a incidéncia de neoplasias mamarias em
mulheres para o ano de 2012 sera de mais de 52 mil no-
vos casos, tornando este tipo de tumor a neoplasia mais
frequente em mulheres (Brasil 2012). Contudo, em prima-
tas ndo humanos, as neoplasias mamarias ndo sao tao fre-
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quentes e sdo predominantemente malignas, com maior
incidéncia das de origem epitelial. Os relatos de tumores
mamarios nestes individuos sdo raros, e mais frequentes
em primatas do velho mundo (Catarrhini), como fibroa-
denocarcinoma e carcinomas em macaco Rhesus e babu-
inos (Lewis & Colgin 2005). Nos primatas do novo mundo
(Platyrrhini) foi encontrado o relato de apenas um caso de
adenocarcinoma mamario em macho de macaco-de-cheiro
(Saimiri sciureus) (Waggie et al. 2000). O “macaco-prego”
ou “mico preto” é um primata do novo mundo que perten-
ce a familia Cebidae que é dividida em trés subfamilias: Ce-
binae, Saimirinae e Callitrichinae. O género Cebus, ao qual
0 “macaco-prego” pertence, é composto por seis espécies
ocorrentes no Brasil, que vivem em todos os tipos de flo-
restas neotropicais, principalmente na Floresta Amazonica
(Bicca-Marques et al. 2006). Sdo mamiferos placentarios,
com cauda semi-preénsil, arboricolas, com um par de ma-
mas localizadas no térax e raramente o nimero de filhotes
é maior que dois (Verona & Pissinati 2006). Nas fémeas
a genitdlia apresenta-se bem desenvolvida e pendular e
pode-se confundir com estrutura peniana (Bicca-Marques
et al. 2006, Verona & Pissinati 2006). Podem chegar a pe-
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sar de dois a quatro quilogramas de peso, e na natureza
se alimentam de sementes e frutos de casca dura ou mole,
porém, em cativeiro sdo onivoros (Rocha et al. 1998). Es-
tdo entre os mamiferos mais facilmente encontrados em
pequenas extensdes florestais do estado do Parana, ocu-
pando desde grandes remanescentes florestais até matas
continuas (Passos et al. 2006). Rocha (2000) acredita que
a espécie pode sobreviver em pequenas areas florestais
desde que tenha acesso a pomares e plantacdes adjacen-
tes, como plantios de milho, cana-de-agticar e mandioca,
de onde os animais obtém um importante suplemento
alimentar. Em algumas regides do estado, tem sido consi-
derada como praga por produtores agricolas ao invadir e
atacar plantacdes e pomares, até mesmo monoculturas de
Pinus sp. (Koehler & Firkowski 1996, Rocha 2000). Nao fo-
ram encontradas referéncias de neoplasias mamarias em
individuos desta espécie e, desta forma, objetiva-se com
este trabalho relatar a ocorréncia e os resultados do tra-
tamento de um Cebus sp. fémea, com carcinoma mamario
pouco diferenciado atendida pelo Servico de Atendimento
de Animais Selvagens da Universidade Estadual do Centro-
-Oeste.

Fig.1. (A) Macaco prego (Cebus sp.) fémea, sob anestesia geral com aumento de volume em regido mamaria direta. A massa apresentava
7cm de altura por 7,5cm de largura, com as caracteristicas de consisténcia firme, aspecto irregular, indolor a palpacdo, aderida a
musculatura, com alteracdo da morfologia do mamilo que apresentava pequenas ulceragdes e extensdo para regido axilar direita.
Imagem ilustra paciente em dectibito dorsal e membro toracico estendido lateralmente no momento da preparagdo para o proce-
dimento cirurgico. (B) Dissec¢do de massa tumoral com a divulsdo de pele e subcutaneo ao redor de tecido mamario anémalo. (C)
Seccdo de musculo peitoral superficial com hemostasia de pequenos vasos. (D) Aspecto pés-operatério imediato.
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RELATO DE CASO

O Servigo de Atendimento a Animais Selvagens (SAAS) é
um dos servigos que formam a Clinica Escola Veterinaria
(Cevet) da Universidade Estadual do Centro-Oeste, loca-
lizada na cidade de Guarapuava, estado do Parana. Todos
os animais que sdo encaminhados ao SAAS passam por
um periodo de quarentena. No caso de primatas o perio-
do de observagdo serve principalmente para avaliacdo de
sinais clinicos referentes a Febre Amarela que é endémica
no interior do Parana. Uma fémea adulta de macaco-prego
(Cebus sp.) foi recebida pelo Servico de Atendimento de
Animais Selvagens (SAAS) encaminhado pela Policia Flo-
restal (Forca Verde). O animal era mantido em cativeiro
ilegal, sendo apreendido pelo Instituto Ambiental e Po-
licia Ambiental na cidade de Pitanga, interior do Parana.
A inspecdo inicial observou-se o aumento de volume em
regido mamadria direita e, ap6s contencdo fisico-quimica
(Fisica: puga e luva de couro. Quimica: cetamina na dose
de 7mg/kg e midazolan na dose de 0,5mg/kg, ambos pela
via intramuscular) realizou-se o exame clinico completo e
os exames complementares, determinando-se as suspeitas
diagnosticas e possiveis terapias a serem empregadas. Por
fim, o tratamento cirdrgico foi escolhido. Ao exame clinico
foi evidenciado o aumento de volume na glandula mamaria
direita com 7cm de altura por 7,5cm de largura, de consis-
téncia firme, aspecto irregular, indolor a palpacdo, aderida
a musculatura, com alteragdo da morfologia do mamilo que
apresentava pequenas ulcera¢des e extensdo para regido
axilar direita (Fig.1A). Nenhuma outra anormalidade foi
observada no exame clinico. Ao exame radiografico (Fig.2)
foi observada a presenca de trés pontos de radiopacida-
de, caracteristicos de projétil balistico de arma de pressao
(“chumbinho”). Um dos projéteis encontrava-se alojado ao
centro da massa de tecido mamario, o que levou a suspeita
de que o aumento de volume fosse consequéncia da reagio

Fig.2. Imagem radiografica em incidéncia latero-lateral da pacien-
te da espécie Cebus sp. (Macaco-prego) onde se observa au-
mento de volume em regido toracica direita (mama direita) e
a presenca de trés nddulos semelhantes a projéteis balisticos
de arma de pressdo. Um dos n6dulos encontra-se ao centro de
massa de mama (seta vazia) e os outros dois em lateral de to-
rax (setas cheias). Ndo se observam alteracdes em parénqui-
ma pulmonar, ndo se evidenciando a presenga de metastases.
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Fig.3. Aspecto histolégico de carcinoma adenoescamoso em Ma-
caco prego (Cebus sp.). Em imagem de corte histoldgico obser-
vam-se agrupamentos de células com nucleos amplos, ovala-
dos, citoplasma de bordos distintos e estroma fibrovascular.
HE, obj.20x

tecidual ao projétil. Além da hipdtese diagnoéstica de lesdo
inflamatoéria, outra possibilidade diagnoéstica foi de neopla-
sia mamadria. Apds estabiliza¢do, a paciente foi submetida a
exérese cirurgica de aumento de volume, sob anestesia ge-
ral inalatéria com isoflurano. O procedimento cirdrgico foi
efetivado com o animal em decubito dorsal e membro tora-
cico direito estendido lateralmente (Fig.1A). Realizada a in-
cisdo eliptica ou fusiforme (tipo W. Meyer) ao redor de toda
mama com margens de seguranc¢as de aproximadamente
um centimetro. A disseccdo da massa foi realizada de for-
ma semelhante a técnica de Patey (Gomes 1997, Guimaraes
2007) para mastectomia em mulheres, com a dissec¢ido da
glandula mamaria e sec¢do do musculo peitoral superficial,
preservando-se o musculo peitoral profundo. Ap6s a remo-
¢do da massa com estrutura glandular e musculo peitoral,
foi realizada a aproximacdo de musculatura, reducao de
espaco morto, e sutura de subcutaneo com fio poliglactina
910 (3.0) e por fim a dermatorrafia com fio de poliamida
3.0 (Fig.1B a 1D). No pés-operatério imediato foram uti-
lizados analgésicos opioides (tramadol na dose de 1mg/
kg), antinflamatério ndo esteroidal (meloxican na dose de
0,1mg/kg) e a profilaxia antibidtica com amoxicilina as-
sociada a clavulanato (11mg/kg). Foi realizada bandagem
com esparadrapo hipoalergénico poroso fixado a pele com
cola de cianoacrilato e a ferida foi protegida com “camiseta”
de tecido de algoddo. Os farmacos antimicrobianos (cefale-
xina na dose de 20mg/kg, BID) e analgésicos (meloxican na
dose de 0,1mg/kg, SID) administrados no pés-operatoério
foram fornecidos por via oral nos alimentos (frutas e ovos
cozidos). A paciente apresentou boa recuperacao pds-ope-
ratoria, se alimentando adequadamente, permitindo o ma-
nejo e curativo da ferida. A massa retirada foi conservada
em solucdo de formalina a 10% e encaminhado para exame
histopatolégico. Ao exame histopatoldgico (realizado de
acordo com a classificagdo veterinaria) foi observada a pre-
senca de neoplasia maligna, invadindo a derme profunda e
atingindo a camada muscular, caracterizada por cordoes e
agrupados de células com ntcleos amplos e ovalados, nuc-
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léolos exuberantes e citoplasma de bordos indistintos. Ain-
da identificada a presenga de numerosas figuras de mitose,
focos de diferenciacdo escamosa, com a formacao de péro-
las cérneas e estroma fibrovascular. O diagnéstico foi de
carcinoma pouco diferenciado compativel com carcinoma
adenoescamoso (Fig.3). Com dez dias de pés-operatorio foi
observada a boa cicatrizagdo da ferida e realizada a retira-
da dos pontos. Apoés a sua completa recuperacao (aproxi-
madamente 60 dias), o animal foi encaminhado para o Cen-
tro de Triagem de Animais Selvagens (Cetas) da Pontificia
Universidade Catélica do Parana (PUC) em Tijucas do Sul,
PR. A paciente foi mantida em recinto com outros animais e
até a presente data (22 meses ap0s a cirurgia) apresenta-se
sem sinais de recidiva, alimentando-se bem e convivendo
normalmente com o grupo observados a inspec¢do visual e
exame fisico.

DISCUSSAO

H4 intimeros relatos de neoplasias em primatas ndo hu-
manos sejam de vida livre ou de cativeiro. A maioria deles
nos primatas do velho mundo e em achados de necropsia
de individuos pertencentes a entidades responsaveis por
animais em cativeiro. Segundo informacdes de literatura
os macacos rhesus e babuinos sdo mais frequentemente
acometidos. Nestes grupos ja foram relatados tumores dos
sistemas: respiratorio, digestorio, reprodutor, nervoso e te-
gumentar (Lewis & Colgin 2005).

Nos primatas ndo humanos do novo mundo pode se
encontrar relatos de: tumores nasais em sagui (Callithrix
jacchus); tumor neuroendécrino de pulmdo em macaco
aranha; tumores de cavidade oral (odontoma, carcinoma
de células escamosas e carcinossarcoma) em macaco-de-
-cheiro (Saimiri sciureus) e Cebus sp.; colangiocarcinoma
em Cebus sp., tumores intestinais (adenocarcinoma de in-
testino delgado e de célon e tumor estromal) em sagui, ta-
marin cottontop (Edipo saguinus) e macaco-aranha (Ateles
sp.); nefroblastoma em sagui; feocromocitoma em tamarin
(Saguinus sp.), macaco aranha e bugio (Alouatta caraya);
tumores ovarianos e uterinos (leiomioma, fibromioma e te-
ratoma) em macaco de cheiro e sagiii; tumores testiculares
(células intersticiais, seminoma, de células de Sertoli e ade-
nocarcinoma) em macaco de cheiro, macaco coruja (Aotus
trivirgata) e tamarin; tumores prostaticos em macaco de
cheiro, oligodendroglioma em macaco coruja; neoplasias
de pele e subcutaneo (hemangioma, papiloma, lipoma, ade-
nocarcinoma, leiomiossarcoma, carcinoma de células esca-
mosas) em macaco-aranha, macaco-prego (Cebus apella),
macaco-de-cheiro, sagui, Cebus sp. e tamarin; e doencas
mieloproliferativas (leucemia e linfoma) em macaco prego
e tamarin (Brown et al. 1980, Bennett et al. 1981, Grana et
al. 1992, Klinger et al 1993, Hofmann et al. 2001, Haworth
etal. 2003, Moutsopoulos et al. 2004, Lewis & Colgin 2005,
Cho et al. 2007, Zoller et al. 2008, Bommineni et al. 2009,
Juan-Sallés et al. 2009, Miller et al. 2010, Tobi et al. 2010).

No que se refere aos tumores de mama, o maior nime-
ro de relatos se refere aos primatas nao humanos do velho
mundo. Estas neoplasias sdo bem mais frequentes em hu-
manos e foram encontrados apenas 35 relatos em prima-
tas ndo humanos. Nestes relatos os tipos histolégicos en-
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contrados foram os seguintes: adenocarcinoma, sarcoma
fusocelular, tumor misto, carcinoma de células escamosas,
carcinoma ductal, fibroadenoma, e fibrossarcoma (Tekeli &
Ford 1980, Hubbard et al. 1984, Waggie et al. 2000, Lewis
& Colgin 2005, Smith et al. 2005).

Esta é a primeira descricio de um caso de neoplasia
mamaria em Cebus sp. HA apenas um relato semelhante
em primatas do novo mundo, sobre a remog¢ao cirurgica
de uma neoplasia maligna (adenocarcinoma) em macaco
de cheiro, descrito por Waggie et al. (2000). Estes autores
afirmam ainda, que a paciente obteve boa sobrevida apos
o tratamento. Pela baixa incidéncia de neoplasias mama-
rias relatadas em primatas ndo humanos sugere-se que
ela pode nao sofrer, em sua indugao, influéncia hormonal
ou estimulo estrogénico de forma relevante como é ob-
servado em cadelas, gatas e mulheres (Gomes 1997, Lana
et al. 2007). Ainda, sabe-se que materiais estranhos como
implantes metalicos, de polimero, ceramica e de silicone
podem induzir o cancer e sdo implicados na carcinogénese
em medicina humana e em medicina veterinaria (McGre-
gor etal. 2000, Henry 2007) e, desta forma, acredita-se que
a presenca de corpo estranho (projétil balistico) na glandu-
la mamaria possa ter influenciado na indugao da neoplasia
na paciente atendida.

Apesar da alta incidéncia de tumores de mama em mu-
lheres, o tipo histolégico de carcinoma adenoescamoso é
raro. O carcinoma adenoescamoso de mama em geral é
caracterizado por ser bem circunscrito, integrante do gru-
po dos carcinomas metaplasicos, associados a mutagdo do
antioncogene BRCA1 e ao bom progndstico (Ho et al 2006,
Geyer et al. 2010, Noél et al. 2010). Independente do tipo
histolégico, tanto em mulheres como em outros animais
como cadelas, gatas e possivelmente em primatas ndo hu-
manos, o tratamento para as neoplasias malignas de mama
deve ser realizado de forma precoce para a obtengio de
melhor prognéstico (Gomes 1997, Lana et al. 2007, Morris
& Dobson 2007). De acordo com o sistema de classificagdo
dos tumores malignos do Ministério da Satide/INCA, as ne-
oplasias malignas devem ser classificadas de acordo com
a extensao do tumor primadrio (T), a auséncia ou presenca
de linfonodos regionais metastaticos (N) e a auséncia ou
presenca de metastases a distancia (M). Esta classificagdo
chamada de TNM tem por finalidade o estadiamento clini-
co dos pacientes com cancer e auxiliar no planejamento do
tratamento, dar indica¢des de progndstico, ajudar a avalia-
¢do de resultados, facilitar a troca de informacgdes e contri-
buir para a pesquisa (Brasil 2004). Este tipo de classifica-
¢do também é utilizado para animais domésticos como caes
e gatos e, de acordo com a classificagdo TNM, o tamanho do
nodulo tumoral apresenta grande importancia na decisdo
da terapia apropriada e prognostico dos pacientes, assim
como o tipo histolégico da neoplasia (Lana etal. 2007, Mor-
ris & Dobson 2007).

Em primatas ndo humanos nao ha dados correlacionan-
do as caracteristicas do tumor e tipo histolégico com tempo
de sobrevida e agressividade. Contudo, mesmo ndo haven-
do dados para a correlacdo entre classificacdo da TNM e
terapia adequada, neste caso, foi optado pela cirurgia se-
melhante a técnica adotada em seres humanos com a exé-
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rese da massa tumoral com margens de seguran¢a. Como
as estruturas anatémicas da glandula mamaria dos prima-
tas humanos e ndo humanos sdo semelhantes entre si foi
optado pela adog¢do da técnica cirurgica semelhante a rea-
lizada em mulheres e ndo a semelhante a cadelas ou gatas.
Desta forma foi realizada a remog¢ao da glandula mamaria
com o musculo peitoral superficial. Nao foi realizado o es-
vaziamento axilar (linfonodectomia de cadeia axilar) ja que
em inspecao de tecido glandular e linfatico de regido nao se
observou aumento de volume ou alteracdes macroscépicas.
Ainda, no momento da cirurgia ndo havia a confirmagio
das caracteristicas histologicas da massa e a decisdo de ndo
se realizar a exérese de linfonodos foi feita pensando-se na
qualidade de vida da paciente e objetivando-se sua reintro-
ducdo em ambiente natural ou de cativeiro, preservando-se
a movimentagdo do membro.

O tecido excisado foi encaminhado para exame histo-
patolégico confirmando a suspeita de neoplasia mamaria
maligna. Foi cogitada a possibilidade de realizacdo de te-
rapia adjuvante antineoplasica, porém a existéncia de da-
dos bibliograficos com doses e drogas adequadas e efetivas
para primatas é escassa (Hahn 2005). A auséncia de dados
de referéncia, a boa recuperacdo da paciente e o desejo de
reintroduzi-la em ambiente natural desencorajaram a ado-
¢do de terapia antineoplasica no p6s-operatdrio.

Mais de vinte meses apds a terapia cirurgica, o animal
encontra-se em bom estado geral sugerindo que a terapia
adotada foi eficiente até o momento em alcancar qualidade
de vida e aumento de sobrevida.

CONCLUSAO

A neoplasia mamaria em primatas ndo humanos é rara e,
foi encontrada apenas uma descri¢do de neoplasia mama-
ria em primatas do novo mundo. Neste relato foi possivel
diagnosticar e tratar uma fémea de Cebus sp. com carcino-
ma mamario de alto grau (sugestivo de carcinoma adeno-
escamoso). Os procedimentos adotados garantiram até o
momento qualidade de vida e boa sobrevida.
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