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1. INTRODUCAO

O carcinoma de células escamosas (CCE) € um tumor epitelial maligno com
diferenciacdo de queratinocitos (NAGAMINE et al., 2017). E um neoplasma de
crescimento lento e comumente metastatico, comum em varias espécies
domésticas, entre elas cdes e gatos (MELO, 2018). Tem origem na epiderme,
ocorrendo principalmente em regides glabras, desprovidas ou com pouca
pigmentacdo, constituidas por epitélio escamoso estratificado e superficies
mucosas. Sugere-se que a exposicado a luz ultravioleta seja a principal causa
iniciadora do CCE, com consequente lesdo do &cido desoxirribonucleico (DNA) e
mutagénese associada. Nos cdes as regifes expostas a luz solar quando em
decubito dorsal sdo as mais acometidas. Nos felinos, a face (pavilhdo auricular,
plano nasal e péalpebras) é o local mais comum para esta neoplasia (HOGGARD,
2018).

Atualmente, a classificacdo histolégica se baseia apenas no grau de
diferenciacdo das células neoplasicas, proposto por Weiss e Frese em 1974.
Nesta, o CCE bem diferenciado é aquele que se assemelha ao epitélio escamoso
normal com presenca de pérolas de queratina. O CCE diferenciado apresenta
pleomorfismo nuclear, aumento do nimero de mitoses e da queratinizacdo e com
significativa paraqueratose. J4& o CCE indiferenciado, apresenta predominio de
células imaturas com numerosas mitoses e pouca ou nenhuma queratinizacao,
sendo pouco semelhantes ao tecido original (BONHIN, et al., 2014).

Essa neoplasia maligna € composta por células heterogéneas com varios
fendtipos. As células tumorais localizadas centralmente sdo mais diferenciadas
em comparagcdo com aquelas que invadem o estroma. Estudos em humanos
evidenciam um melhor valor prognéstico quando realizado em um sistema de
classificacdo de malignidade, multifatorial e que avalie as células neoplasicas
morfologicamente (NAGAMINE, 2017). Fato que na medicina veterinaria ainda
ndo é usualmente utilizado.

Assim, diante dos desafios quanto a classificacdo histomorfologica desses
tumores, este trabalho teve como objetivo comparar o sistema de classificacao
existente com uma nova proposta baseada em uma graduacao multifatorial para
estabelecimento do prognéstico de caes diagnosticados com CCEs cutaneos.

2. METODOLOGIA

Foi realizado um estudo retrospectivo e prospectivo dos casos
encaminhados ao SOVet — UFPel, no periodo de janeiro de 2016 a julho de 2020,
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diagnosticados com CCEs cutaneo em céaes. Esses dados foram compilados a
partir do banco de dados SIG-SOVet.

As laminas histoldgicas de todos os casos foram revisadas e as lesdes foram
graduadas de acordo com o algoritmo adaptado de NAGAMINE et al. (2017) que
se baseia em caracteristicas morfoldgicas, para as quais sdo atribuidos escores,
que somados resultam numa graduacéo de I, 1l ou lll, do menos para o mais
maligno (Tabela 1).

Tabela 1. Sistema de classificacdo de Carcinoma de Células Escamosas cutaneo em caninos
(NAGAMINE et al. 2017).

Caracteristicas Escore
morfolégicas 1 2 3 4
ini 04 -
L Marcada (>50% das Moderada (20- Minima (5% Ausente (0-5%
Queratinizagao < . 20% das .
células) 50% das células) . das células)
células)
Expansivo Pequenos Dissociados, com
Padréo de (compressivo), bem  Corddes solidos, q . '
) ~ . grupos de células
invasao demarcado, bordas bandas, feixes ~ S
NP corddes individuais
infiltrativas
Inflamacéo Marcada Moderada Minima Ausente
Pleomorfismo Baixo Moderado Abundante Extremo
nuclear
Mitoses por 0-1 2.3 4.5 >5
campo

*Grau | (6-10), Grau Il (11-15), Grau IIl (16—20).

A comparacédo entre os dois métodos de graduacao foi realizado através do
indice kappa estabelecendo assim, o grau de concordancia entre os dois modelos
diagnésticos, onde o valor de k < 0 indica sem concordancia, k = 0,20 pouca
concordancia, k = 0,50 moderada concordéancia, k = 0,80 alta concordancia.

Realizou-se ainda o acompanhamento de sobrevida dos animais do estudo.
Sempre que possivel, foi estabelecido contato telefénico trimestral com os tutores
que eram questionados se 0s pacientes estavam vivos. Em caso de 6bito, eram
realizadas perguntas visando definir se este decorreu da neoplasia.

A analise dos dados de sobrevida foi realizada pelo método de Kaplan-Meier
Foram incluidos animais com no minimo 12 meses de acompanhamento da
sobrevida e que vieram a 6bito em funcdo da neoplasia. Os demais foram
censurados.

Todos os testes forma realizados com auxilio do programa IBM© SPSS®
Statistics.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Durante o periodo estudado foram encaminhados para exame
anatomopatologico 2.414 materiais, sendo 83,3% (2.012/2.414) de cées. Destes,
1.132 amostras foram diagnosticadas com lesdes cutaneas. Os casos de CCE
representaram 5,5% (63/1.132) da casuistica de lesdes cutaneas em caes. A
incidéncia de neoplasmas em pele de cades deve-se por ser o maior 6rgao do
corpo e representar uma barreira fisica entre o ambiente e 0 organismo
(FERNANDES et al., 2015).

A comparacdo da classificacdo atual (grau de diferenciagdo) com a
graduacdo aplicada nesse estudo esta resumida na tabela 2.

Tabela 2. Relagdo entre o algoritmo de NAGAMINE et al. (2017) e a graduacdo de WEISS;
FRESE (1974) dos CCEs cutaneos dos 41 caes diagnosticados no SOVet-UFPel (2016-2020).
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CCE bem CCE CCE
Graduacéo diferenciado diferenciado indiferenciado Totais n (%)
n (%) n (%) n (%)
Grau | 7 (16,2) 14 (35) - 21 (51,2)
Grau ll 1(3,3) 11 (27,5) 5 (8,35) 16 (39,1)
Grau lll - 2 (4,85) 2 (4,85) 4(9,7)
Totais 8 (19,5) 27 (67,3) 7(13,2) 41 (100)

Quanto a analise estatistica através do indice kappa, o valor obtido foi de k =
0,266 no intervalo de 95% de confianca. Ou seja, ha pouca concordancia entre os
dois modelos diagnésticos, evidenciando assim a fragilidade de diagnosticar e de
estimar o progndstico com apenas um parametro isolado e superficial.

Foi acompanhada a sobrevida de 15 cdes de um total de 41, sendo que
cinco estdo vivos ao final de 12 meses (Figura 1). O método de Kaplan-Meier é
utilizado para estimar a probabilidade de sobrevida em varios intervalos de tempo
e para ilustrar graficamente a sobrevida ao longo do tempo (FERREIRA; PATINO,
2016).

Fungéo de sobrevivéncia
Fungdo de sobrevivéncia

Sobrevivéncia acumulativa

Meses

Figura 1. Curva de sobrevida de 15 caes diagnosticados com CCE cutaneo.

Quando analisamos a sobrevida dos caes portadores de CCEs cutaneos
observou-se que a grande maioria morreu nos primeiros 3 meses apos o0
diagndstico. O tempo médio de sobrevida pds-cirdrgica € de 4,6 meses e para 0s
animais nao tratados € de um més (GUIM, 2010). Fato que corrobora com outros
estudos realizados pelo SOVet da necessidade de implementar fatores
progndsticos fidedignos para esse tipo de neoplasma.

Ao compararmos o sistema de classificacédo atual com o sistema multifatorial
de graduacao de CCEs cutaneos pelo teste de Kaplan-Meier (Figura 2), os CCEs
apresentaram curvas e sobrevidas diferentes. A graduacdo dos CCEs como
critério de avaliagdo progndstica sugere que animais com graus mais baixos,
como os de grau |, apresentam prognoéstico melhor que animais diagnosticados
com grau Il ou lll (GRECCO-CORREA et al., 2019).
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Figura 2. Curvas de Kaplan-Meier do sistema de graduac@o multifatorial de NAGAMINE et al.
(2017) e do sistema de classificacdo WEISS; FRESE (1974).
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Desta forma, podemos evidenciar a necessidade do aprofundamento dos
estudos relacionados a correlacdo dos parametros prognosticos com a sobrevida
dos animais afetados por CCE, pois através da qualificacdo do diagnostico pode-
se proporcionar uma melhor escolha terapéutica aos pacientes.

4. CONCLUSOES

Os carcinomas de células escamosas cutaneos representaram 5,5% dos
diagnosticos de lesdes cutaneas em caes, onde o CCE diferenciado grau | foi o
mais frequente. A sobrevida média para esse neoplasma foi de 20,5% em 12
meses, porém a grande maioria veio a Obito nos 3 primeiros meses apos 0
diagnostico. Assim, a aplicagcdo da nova proposta de classificagio mostrou-se
fidedigna como fator prognadstico.
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