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RESUMO

As neoplasias que acometem as palpebras sdo as neoplasias oculares mais comuns. Elas
ocorrem principalmente caes, equinos e bovinos, e sdo raramente encontradas nos felinos. A
terceira palpebra é menos acometida do que as palpebras superior e inferior. Clinicamente
apresentam-se de forma, tamanho, extensdo, invasdo tecidual e coloracdo varidveis. O exame
de diagnostico mais comum € a histopatologia, entretanto outros testes como
imunohistoquimica podem ser necessarios para confirmar o diagnéstico. O tratamento das
massas depende das caracteristicas apresentadas pelas mesmas. No entanto, a suspeita clinica,
a escolha do melhor teste de diagnostico e a escolha do tratamento mais indicado dependem de

conhecimento basico das neoplasias que acometem as palpebras dos animais domésticos.

Palavras-chaves: neoplasias palpebrais, palpebras, terceira palpebra.



ABSTRACT

The eyelid neoplasms are the most common neoplasms of the eye. They occur mostly
in dogs, horses and cattle, and rarely found in cats. The third eyelid is less affected than superior
and inferior eyelids. The clinical appearance it varies in format, size, extension, tissue invasion,
and coloration. The diagnostic teste more common it is histopathology, though other tests how
immunohistochemistry may be required to confirm the diagnosis. The treatment of the masses
depends on the characteristics presented by the same. However, the clinical suspicion, the
choosing the best diagnostic test, and the choosing the right treatment request basic knowledge

of neoplasms that occur in the domestic animals eyelids.

Key-words: eyelids neoplasms, eyelids, third eyelid.
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1 INTRODUCAO

Na maioria das espécies animais, as palpebras sdo divididas em superior, inferior e
membrana nictitante ou terceira palpebra, e todas sdo passiveis de serem acometidas por
neoplasias de diferentes origens. A principal funcéo das palpebras é a protecdo do globo ocular,
especialmente a camada superficial que inclui a cornea. Contudo, alteragBes tumorais nestas
estruturas geralmente provocam deformacdes nas palpebras que potencialmente podem causar
lesBes de cornea.

As apresentacdes clinicas sdo extremamente varidveis, e muitas vezes podem estar
associadas a outras sintomatologias, consequentes ou ndo, da neoformacdo. Os nddulos ou
massas que surgem nas palpebras além de provocarem deformidades nestas estruturas, podem
metastizar para outros 6rgaos colocando a vida do paciente em risco. Dessa forma o diagndstico
do tecido neoplasico se torna uma importante ferramenta que visa preservar a vida do paciente.

O principal exame confirmatorio indicado € o histopatolégico. Contudo, alguns tipos
neoplasicos ndo podem ser confirmados através deste exame, e neste caso sao indicados testes
de imunohistoquimica, PCR e microscopia eletronica. Ainda existem outros métodos menos
invasivos, como citologia de impressdo indicada nos casos de suspeita de TVT e resposta ao
tratamento inicial indicado quando a suspeita é sarcoide.

As opcdes de tratamento dependem do tipo, localizacdo e extensdo do tumor, das
estruturas acometidas, do grau de invasdo tecidual e do estado geral do animal. Os principais
métodos indicados sdo excisao cirargica e criocirurgia. Contudo, em algumas neoplasias néo é
recomendada a manipulacdo cirdrgica devido ao risco de disseminar o tumor para outros sitios,
como € o caso de sarcoide equino. Sendo assim, outros métodos sao descritos na literatura como
radioterapia, braquiterapia, quimioterapia, bioterapia, farmacos sistémicos ou intralesionais, e
entre outros. Ainda existem algumas neoplasias auto limitantes em que ndo ha necessidade de
tratamento, como o histiocitoma.

A presente revisdo bibliografica visa compilar as propriedades dos principais tipos
neoplasicos que acometem as palpebras das principais espécies de animais domésticos. Além
disso, foi realizado um estudo retrospectivo do SOV da UFRGS que visa exemplificar a

ocorréncia dos tipos neoplasicos que acometem as palpebras dos animais atendidos no setor.
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2 CARACTERISTICAS GERAIS DAS PALPEBRAS

Na maioria dos animais domesticos as palpebras sao divididas em superior, inferior e
terceira palpebra ou membrana nictitante. Para a realizacdo do estudo das neoplasias que
acometem as palpebras, é necessario antes conhecé-las. As principais caracteristicas anatbmicas

e fisioldgicas estdo descritas nos itens seguintes.

2.1 Pélpebra superior e inferior

O bordo livre de ambas as palpebras se encontram e formam os cantos medial e lateral.

A abertura entre elas é denominada fissura palpebral.

2.1.1 Anatomia das palpebras

Segundo Samuelson (2013), as palpebras sdo constituidas basicamente por quatro
camadas: a mais externa corresponde a pele facial, seguida do mdsculo orbicular, ap6s o
estroma e por Gltimo a conjuntiva palpebral. Proximo a fissura palpebral hd o musculo orbicular,
que é responsavel pela movimentacdo das palpebras. Ja no tarso superior, também chamado de
lamina tarsal, ha o musculo elevador palpebral superior. O fechamento da fissura palpebral
ocorre através da contracdo do musculo orbicular, enquanto que a abertura ocorre através do
relaxamento do musculo orbicular e contracdo do masculo elevador palpebral superior
(TURNER, 2010). No cdo as palpebras se encontram no canto medial e lateral para que
descansem sobre a cornea. No gato ocorre a mesma situacéo, porém pode haver uma pequena
parte da conjuntiva bulbar e da esclera que fiquem expostas. Contudo, no equino ha uma
protuberancia no canto medial que corresponde a carincula lacrimal que pode ser pigmentada
ou ndo (GELATT, 2014). Além disso uma pequena quantidade de conjuntiva bulbar e da esclera
também podem ficar expostas tanto no canto medial, como no canto lateral.

As palpebras ainda possuem cilios. A palpebra superior pode conter uma quantidade
variavel de fileiras de cilios que estdo direcionados ao oposto da cdrnea, enquanto que a
palpebra inferior é desprovida de cilios na maioria das especies. O canto lateral também ¢é
desprovidos de pelos, ao contrario do canto medial que possui pelos faciais. Os felinos possuem
menos cilios na palpebra superior do que os cées, contudo nos equinos estes cilios sdo mais

desenvolvidos (SAMUELSON, 2013). Além dos cilios na palpebra superior, existem ainda

13



pelos taticos adicionais, que sdo maiores e mais grossos e correspondem a sobrancelha em
humanos (TURNER, 2010).

Existem glandulas que auxiliam a lubrificacdo dos bordos palpebrais e evitam o
extravasamento de lagrima. Na raiz dos grandes cilios ha as glandulas de Zeis e de Moll. A
glandula de Zeis é do tipo sebécea, enquanto que a de Moll é do tipo sudoripara. A glandula de
Moll pode ser chamada também de glandula ciliar e ela produz algumas proteinas
antimicrobianas (STOECKELHUBER et al., 2004). Samuelson, (2013) sugere que as glandulas
de Moll podem fornecer a defesa das margens palpebrais e da lagrima. Proximo as margens de
ambas as palpebras ha as glandulas tarsais, também conhecidas como glandulas de Meibomius.
Elas estdo em maior quantidade na palpebra superior, principalmente nos felinos. Estas
glandulas séo do tipo sebacea, aléem disso sdo lobulares e possuem um ducto que desemboca
préximo a margem palpebral (TURNER, 2010). As glandulas de Meibomius produzem parte
da porcdo oleosa do filme lacrimal. Ainda existem glandulas lacrimais acessorias que sao
conhecidas como glandulas conjuntivais pois séo encontradas na conjuntiva. Estas glandulas
sdo do tipo mucosa e elas possuem um sistema de ductos que desembocam através de um tecido
linféide associado a conjuntiva. O volume lacrimal produzido por essas glandulas é quase
insignificante nas espécies domésticas (SAMUELSON, 2013).

2.1.2 Fisiologia das palpebras

O filme lacrimal pré-ocular € responsavel principalmente por manter a uniformidade da
superficie dptica da cornea. Isto ocorre devido a remocao de sujidades, suavizacdo de pequenas
irregularidades, lubrificacdo e nutricdo (GELATT, 2014). A conjuntiva adjacente também é
beneficiada pelo filme lacrimal, por meio da remocéo de corpos estranhos e lubrificagéo.

A lagrima pode ser corretamente produzida e espalhada sobre a superficie anterior do
globo ocular em virtude das palpebras. Elas possuem as glandulas de Meibomius que séo,
segundo Gum e MacKay (2013), responsaveis pela producdo da camada oleosa da lagrima,
enquanto que as glandulas conjuntivais e a glandula nictitante sdo responsaveis pela producéo
da porc¢éo aquosa.

O movimento de piscar das palpebras ajuda a espalhar a lagrima sobre o olho, mantém
a espessura fisiologica do filme lacrimal e auxilia a direcionar a lagrima para o sistema de
drenagem nasolacrimal (TUNER, 2010). Além disso esse movimento é responsavel pela

eliminacdo de particulas pequenas que estejam depositadas sobre a superficie do olho e por
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controlar a entrada de luminosidade. Os movimentos reflexos sdo responsaveis por proteger o

olho de traumas.

2.2 Terceira palpebra

A terceira palpebra também é chamada de membrana nictitante ou plica semilunaris.
Ela esta presente na maioria das espécies animais e esta localizada no canto medial do globo

ocular.

2.2.1 Anatomia da terceira palpebra

E considerada uma dobra da conjuntiva e é rica em tecido elastico. Por ser uma dobra
da conjuntiva, a terceira palpebra possui duas superficies, a bulbar e a palpebral. Ela esta
localizada no canto medial do globo ocular, e se projeta sobre a superficie anterior do olho. O
bordo livre geralmente é pigmentado. Ela ainda possui uma lamina de cartilagem e uma

glandula lacrimal (Figura 1).

Figura 1 - Esquema da terceira palpebra de um
canino. A imagem mostra o bordo livre (A), a
base da membrana nictitante (B), a lamina de
cartilagem em formato de T (C) e a glandula
nictitante (D). Fonte: GELATT, 2013. p. 961

A lamina de cartilagem possui formato de T, e fica no interior paralela a terceira
palpebra. E constituida principalmente por tecido elastico no equino, e por tecido hialinizado
no canino e felino (SAMUELSON, 2013). O formato da cartilagem varia entre as espécies
(SCHLEGEL; BREHM; AMSELGRUBER, 2001). Nos felinos, a barra da lamina de

15



cartilagem parece um S ao inverso, no canino em formato crescente, e em equinos formato de
anzol (SAMUELSON, 2013). O apéndice é circundado por tecido glandular.

A glandula lacrimal é considera proeminente e acessoria, e € conhecida também como
glandula nictitante ou glandula superficial da terceira palpebra (MURPHY et al., 2012). Na
maioria das espécies ela circunda a ldmina de cartilagem. As glandulas possuem tipos diferentes
entre as espécies. Nos bovinos, felinos e caninos a glandula é do tipo seromucosa (secre¢do
mista), ja nos equinos ela é do tipo serosa, enquanto que nos suinos é mucosa. Algumas espécies
como suinos, roedores e alguns ruminantes (GUM e MACKAY, 2013), podem apresentar um
tecido glandular adicional. Segundo Samuelson (2013), este tecido, também conhecido como
glandula de Harder, pode ser considerado uma extensdo da glandula nictitante, porém mais
enraizado. O tamanho, a quantidade e o tipo de secre¢do variam consideravelmente nas espécies
animais. Samuelson, (2013), ainda afirma que a glandula de Harder possui fun¢des como defesa
imunolégica, foto protecdo, sintese de lipideos para termorregulacdo, osmoregulacéo,
influéncias reprodutivas e producdo de ferorménios.

A terceira palpebra se movimenta sobre a cornea de forma indireta, através da contracao
do masculo 6culo retrator do bulbo ocular. Quando este musculo se contrai o globo ocular é
retraido para dentro da drbita, e a terceira palpebra é empurrada sobre a superficie anterior do
olho. Na auséncia completa do musculo éculo retrator, pode haver ligamentos anteriores dos
musculos retos medial e inferior. Segundo Samuelson (2013), os gatos domésticos possuem
nove feixes pequenos de musculo liso que auxiliam a protrusdo da terceira palpebra sobre a
cornea. Esses pequenos feixes atuam como um auxilio adicional a protrusdo e retracdo da
membrana nictitante (NUYTTENS e SIMOENS, 1995). Além disso, o musculo 6culo retrator
no gato é menos desenvolvido do que no cachorro, portanto estes nove pequenos feixes
facilitam o movimento da terceira palpebra frente a um sinal endécrino, com adrenalina por
exemplo (SAMUELSON, 2013).

2.2.2 Fisiologia da terceira palpebra

A membrana nictitante ajuda a proteger a cérnea e a conjuntiva através de seu
movimento quando o masculo oculo retrator estiver contraido, possibilitando assim sua
protuséo sobre a superficie anterior do globo ocular. Além disso ela auxilia a eliminar sujidades
da cdrnea e da conjuntiva. Estas particulas sdo eliminadas com o auxilio do filme lacrimal e do
sistema nasolacrimal. A glandula nictitante € responsavel pela produgdo de parte da porcao

aquosa do filme lacrimal pré-ocular.
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Devido a sua localizagdo no canto medial do globo ocular e por ocupar o espago
ventromedial, a membrana nictitante permite que palpebra inferior permaneca no seu local de
origem (GUM e MACKAY, 2013). Alem disso, ela comp®de a piscina lacrimal formada no canto
medial.

Segundo Gum e MacKay (2013), os felinos possuem a terceira palpebra maior e mais
ativa, do que nas demais espécies. A cdrnea pode ter até dois tercos de sua superficie coberta
pela membrana nictitante de forma passiva, como por exemplo durante excitacdo. Os feixes de
mausculo liso presentes nesta espécie animal, sdo inervados por fibras nervosas simpaticas pés-
ganglionares adrenérgicas o que possibilita a atividade espontanea da terceira palpebra (GUM
e MACKAY, 2013). As células musculares destes feixes sdo inervadas por um ou mais axénios,
portanto a atuacdo destes feixes musculares é de origem neurogénica, diferentemente dos
musculos lisos viscerais em que a atuacdo € de origem miogénica. Apesar das terminacfes
nervosas serem adrenérgicas, estes masculos podem responder a administracéo de acetilcolina
e histamina. Devido a presenca dos feixes de musculo liso, os felinos estdo aproximadamente
10% mais adaptados a passagem da luz do que as outras espécies domésticas (CRAWFORD e
MARC, 1976).
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3 NEOPLASIAS PALPEBRAIS

Segundo Dubielzig (2002), as neoplasias oculares sdo consideradas relativamente raras,
porém sdo importantes pois podem alterar a visdo e funcdes do globo ocular. Elas podem ser
divididas de acordo com sua origem: primaria ou metastatica. As neoplasias de origem primaria
sdo originarias do préprio tecido envolvido, enquanto que as metastaticas sdo originarias de
outros tecidos e ganham acesso através de vasos sanguineos ou por extensdo de tecido
adjacente. A maioria das neoplasias oculares sdo benignas, na maior parte das espécies animais
(GRAHN; PEIFFER, 2013). Porém o crescimento invasivo e a localizacdo do tumor podem
provocar alteragdes irreparaveis no globo ocular, podendo levar a cegueira e até mesmo a
enucleacdo (MILLER; DUBIELZIG, 2013). Apesar de os casos de neoplasias primarias

malignas serem menos comuns, elas sdo importantes pois podem provocar metastase.

“Embora estes tumores supostamente afetarem apenas 0,87% de cées e 0,34% de gatos
de acordo com Veterinary Medical Data Base (VMDB) em um periodo de mais de dez anos,
a frequéncia atual é, sem divida, maior pois muitos tumores oculares provavelmente
benignos ndo sdo histologicamente examinados.” (MILLER; DUBIELZIG, 2013) (traducéo
da autora)

As neoplasias que acometem as palpebras sao mais comuns em caninos, equinos e
bovinos (GRAHN; PEIFFER, 2013). Estas massas dependendo do seu tamanho e localizagéo,
podem levar a irritacdo, blefarospasmos, lacrimejamento e até Ulceras de cérnea (BARNETT,
2006). Muitas dessas neoplasias possuem fatores predisponentes, como por exemplo exposicédo
aos raios ultravioletas, falta de pigmentacdo nas palpebras e espécies suscetiveis (GRAHN;
PEIFFER, 2013). A problematica das neoplasias palpebrais é a recorréncia local ap6s a excisdo
cirdrgica (TURNER, 2010).

Nos cdes cerca de 75% das neoplasias palpebrais sdo benignas, e as 25% malignas
raramente provocam metastase (MARTIN, 2010). No entanto, mesmo as neoplasias que séo
histologicamente malignas normalmente possuem um curso benigno (GRAHN; PEIFFER,
2013). As neoplasias de terceira palpebra sdo raras em caes, contudo sdo mais frequentes em
cdes velhos e normalmente sdo malignas (AQUINO, 2007 apud MILO; SNEAD, 2014). O
mesmo autor destaca 0s tipos neopldsicos mais comuns na terceira palpebra canina:
adenocarcinoma, hemangiossarcoma, mastocitoma, CCE, hemangioma, fibrossarcoma e
melanoma maligno.

As neoplasias que afetam as palpebras ou a conjuntiva, sdo raras em felinos, exceto o

carcinoma de células escamosas (MULTARI; VASCELLARI; MUTINELLI, 2002).
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Entretanto, esta espécie animal é mais afetada por neoplasias malignas do que os cdes
(TURNER, 2010). Os tumores palpebrais em felinos séo representados basicamente por CCE,
fibrossarcomas e adenocarcinomas (SIVAGURUNATHANA; GOODHEADA,; PLESSIS,
2010). Contudo, outros tipos neoplasicos ja foram relatados. A terceira palpebra dos felinos
comumente pode ser acometida por massas ndo neoplésicas, como por exemplo
xantogranulomas, complexo granuloma eosinofilico, cistos epiteliais e granulomas
(MULTARI; VASCELLARI; MUTINELLLI, 2002).

Os equinos, principalmente os de corrida ou de equitacdo, dependem da visdo para
reconhecer o ambiente circundante com precisdo. A maioria das neoplasias que 0s acometem
sd0 cutaneas, dentre estas as mais comuns sdo o sarcdide e o carcinoma de células escamosas,
e também sdo os principais tumores que acometem a regido ocular. Entretanto,
hemangiossarcoma, linfangioma, linfangiosarcoma, papiloma, carcinoma sélido, adenoma
sebéceo e tumor de células basais também ocorrem com certa frequéncia na regido ocular dos
equinos. Nesta espécie animal, a maioria das neoplasias oculares acometem a terceira palpebra,
e isso se deve as caracteristicas anatdmicas dessa estrutura. (CHOI et al., 2013)

Em bovinos, o tumor palpebral mais comum é o carcinoma de células escamosas
(PEARCE; MOORE, 2013). Entretanto, um caso de carcinoma de glandula de Meibomius foi
relatado em uma vaca na Turquia por Gokhan et al. (2010). Infecgdes por BPV podem predispor
a lesbes neoplésicas, como papilomas (PEARCE; MOORE, 2013).

3.1 Neoplasias das glandulas de Meibomius

As glandulas de Meibomius, ou glandulas tarsais, podem ser a origem primaria de
adenomas, epiteliomas e, menos comum, adenocarcinomas e carcinomas. Os tumores com esta
origem representam 44-70% dos tumores palpebrais em cachorros (WILCOCK, 2007 apud
GOKHAN et al., 2010). Em cées e humanos, estas neoplasias sdo mais comuns na palpebra
superior, 0 que pode ser explicado pela maior quantidade de glandulas de Meibomius nas
palpebras superiores (CHOI et al., 2013). Os adenomas e epiteliomas, correspondem a 10% dos
casos no COPLOW, o que provavelmente é subestimado pois geralmente possuem a mesma
aparéncia e ndo sdo enviados para exame histopatologico (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT,
2010). Tumores como estes Sd0 mais comuns em cées, e raro em outras espécies. Contudo,
existem relatos de neoplasias meibomianas em dois bovinos e em um equino (CHOI et al.,
2013).
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Estas massas surgem a partir do orificio da prépria glandula. Mesmo que estas
neoplasias possuam caracteristicas histologicamente malignas, ou que apresentem rapido
crescimento, normalmente elas cursam clinicamente de forma benigna (MAGGS, 2008). Estas
neoplasias podem ser diferenciadas, através de exame histopatologico. O principal problema
envolvendo esses tipos neoplasicos, é a irritacdo da cornea podendo inclusive ocasionar
ceratites ulcerativas (SABERI; KHIERANDISH; AZARI, 2012).

3.1.1 Adenomas meibomianos

Os adenomas da glandula de Meibomius s&o neoplasias benignas, mais comuns em cées
velhos (GRAHN; PEIFFER, 2013), e incomum em outras espécies (MAGGS, 2008).
Entretanto, Yuksel, Gulbahar e Aslan (2005) relataram um caso de adenoma da glandula tarsal
em uma novilha de 1,5 més de idade.

As massas podem ser pedunculadas, ou se estender por toda a palpebra (figura 2)
(TURNER, 2010). Contudo, normalmente se apresentam como um ou mais focos papilares,
projetando-se para fora da margem palpebral (DUBIELZIG, 2002). Segundo Dubielzig,
Ketring e Albert (2010) os adenomas de forma geral sdo menores, mais superficiais e externos
do que os epiteliomas. Granulomas e inflamag&o sdo comumente encontrados na regiao exposta
(DUBIELZIG, 2002), o que pode ser explicado pelo fato de que, durante o crescimento
neoplasico uma quantidade de secrecdo lipidicas sai das glandulas e induz resposta
granulomatosa (GRAHN; PEIFFER, 2013). Ainda quanto as caracteristicas macroscopicas, 0s
adenomas sebaceos podem ser pigmentados de preto a marrom, ou serem rosa palidos
(YUKSEL, GULBAHAR, e ASLAN, 2005).

Segundo Grahn e Peiffer (2013), durante o exame histopatoldgico se observam células
glandulares totalmente diferenciadas. Além disso, sdo encontradas estruturas lobulares de
diferentes tamanhos, circundadas por células basais indiferenciadas (YUKSEL, GULBAHAR,
e ASLAN, 2005). No diagnostico diferencial podem ser incluidas blefarite cronica, calézio,
piogranulomas palpebrais e trauma (OGILVE; MOORE, 1996 apud FAGANELLO, 2013).
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Figura 2 — Adenoma da glandula de
Meibomius em céo com idade avangada.
Apresenta habito de crescimento que
envolve a margem palpebral, e se
estende para a conjuntiva e pele
palpebrais. Fonte: GRAHN; PEIFFER,
2013. p. 497

3.1.2 Epiteliomas meibomianos

Os epiteliomas se apresentam normalmente pigmentados e mais profundos na margem
palpebral (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010). Segundo Choi et al. (2013), os
epiteliomas meibomianos sdo semelhantes a epiteliomas sebaceos e epiteliomas de células
basais. Eles sdo originados principalmente por células basais da glandula de Meibomius, com
pequena proporcdo de diferenciacdo sebacea, e além disso possuem um componente
melanocitico (DUBIELZIG, 2002). Apresentam madltiplas ilhas irregulares de células de
reservas basais, que podem conter figuras mitéticas (SABERI; KHIERANDISH; AZARI,
2012). Além disso, estas ilhas sdo separadas por tecido fibroso e circundadas por células
inflamatdrias, como linfécitos e plasmécitos (CORDY, 1990 apud CHOI et al., 2013).
Lipogranulomas sdo comumente observados ao redor dos epiteliomas e adenomas das glandulas
tarsais (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010).

3.1.3 Adeocarcinomas meibomianos

Os adenocarcinomas sdo uma variante maligna dos tumores da glandula de Meibomius,
gue podem facilmente metastizar em tecidos adjacentes através de via linfatica ou sanguinea
(TAVASOLI et al., 2012). Contudo, eles também podem ser originados nas glandulas de Zeis
(BEDFORD, 1999 apud FAGANELLO, 2013). S&0 mais comuns em cées idosos, e ndo ha

predilecdo racial ou de sexo. Considerados raros, eles se apresentam de forma invasiva e
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agressiva, com recorréncia local apos excisdo incompleta (DUBIELZIG, 2002). Devido a estas
caracteristicas, os adenomas meibomianos sdo considerados a neoplasia palpebral mais
maligna. Clinicamente o diagndstico ¢ dificil pois sdo semelhantes a calazio, conjuntivite
palpebral e carcinoma de células basais (TAVASOLI et al., 2012).

No exame histopatoldgico, observam-se caracteristicas invasivas locais, células
epiteliais e basais dispostas em um Unico alinhamento com vacuolos de goticulas lipidicas no
citoplasma (YUKSEL, GULBAHAR, e ASLAN, 2005). Ainda é possivel observar acinos que
sdo separados um do outro por tecido conectivo rico em capilares (TAVASOLI et al., 2012),
porém raramente ha secre¢cdo meibomiana (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010).

3.1.4 Carcinomas meibomianos

Os carcinomas da glandula de Meibomius, séo neoplasias malignas raras que acometem
caes e gatos principalmente. Entretanto, Gokhan et al. (2010), relatou um caso de carcinoma
meibomiano em um bovino da raca Simmental, fémea com 7 anos de idade. Normalmente este
tipo de tumor apresenta infiltracdo e invasdo local, e as metastases sdo raras (GROSS et al.,
2005 apud GOKHAN et al., 2010). Histologicamente apresenta Iébulos irregulares compostas
de células basais pleomorficas pouco diferenciadas (CHOI et al., 2013). As células possuem
vacuolos lipidicos intracitoplasmaticos, com nucleo hipercromatico e nucléolo proeminente,
além de atividade mitotica (SABERI; KHIERANDISH; AZARI, 2012).

3.2 Carcinomas palpebrais

3.2.1 Carcinoma de células escamosas

Os carcinomas de células escamosas (CCE), ou carcinoma espinocelular, sdo mais
comuns em felinos, equinos e bovinos. Este tipo neoplasico acomete principalmente a terceira
palpebra e a regido do limbus, seguido das palpebras (COTOVIO et al., 1999 apud PIGATTO
et al., 2011). Quando localizados na margem palpebral geralmente acometem também a pele
palpebral e a conjuntiva (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010). Animais mais velhos sao
mais acometidos, e os principais fatores predisponentes sdo a falta de pigmentacéo palpebral e
a exposicao excessiva a raios ultravioletas (UV). Os efeitos nocivos da radiacdo UV podem ser

mediados através da expressao exacerbada ou disfuncdo do gene que codifica a proteina p53,
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que normalmente é um fator regulatério da transcrigdo do ciclo celular (SIRONI et al., 1999).
Segundo Grahn e Peiffer (2013), o papiloma virus pode estar associado ao desenvolvimento do
CCE. A ocorréncia do CCE geralmente € unilateral, mas cerca de 16% dos pacientes apresentam
a forma bilateral (GIONFRIDDO et al., 2009 apud PIGATTO et al., 2011). Contudo, devido
ao fato de os raios UV influenciarem a ocorréncia do CCE, o olho contralateral bem como a
extremidade das orelhas estd em risco nos animais de pelagem clara, especialmente felinos
(DUBIELZIG, 2002). Quando acomete a terceira palpebra a massa se apresenta de forma
espessada e ondulada, diferentemente de quando acomete as palpebras, em que o CCE é friavel
e frequentemente ulcerado (BROOK, 1999; CHAHORY et al., 2002 apud PIGATTO et al.,
2011). Contudo, a apresentacdo destas massas pode ser variavel (CRISPIN, 2004 apud PAYNE,
LEAN, GREET, 2009).

Apesar de ser mais comum em bovinos, € a principal neoplasia que acomete 0s equinos
(DUBIELZIG, 2002) e nesta espécie acomete principalmente a terceira palpebra e a conjuntiva
(GIONFRIDDO et al., 2009 apud PIGATTO et al., 2011). Em cdes e gatos frequentemente esta
associado a conjuntivite cronica, e a massa apresenta-se de forma agressiva podendo infiltrar e
destruir o tecido periorbital e o globo ocular, sendo assim, nestas espécies recomenda-se a
enucleagdo (DUBIELZIG, 2002).

O CCE pode ser dividido em quatro estagios: lesdes em placas (11%), papilomas (7%),
carcinoma ndo invasivo (3%) e carcinoma invasivo (79%). As lesdes em placas sdo 0 estagio
mais inicial e podem progredir para qualquer outro estagio citado a cima. Caracterizam-se por
pequenas massas com superficie de tranlGcida a opaca, e histologicamente se observam
hiperplasia epitelial com atipia e frequentemente hiperqueratose. Os papilomas se apresentam
como um crescimento externo que pode ser multiplo e confluente. Contudo, o carcinoma néo
invasivo possui crescimento irregular externo que pode levar a distor¢do do globo ocular por
pressdo exogena. Além disso, pode acometer a esclera. Por outro lado, o carcinoma invasivo é
0 estagio mais avancado e apresenta crescimento externo e invasivo, porém metastases séo
raras. Deste modo ele possui caracteristicas como invasao profunda do estroma subconjuntival,
esclera e outras estruturas intraoculares. (DUBIELZIG, 2002)

As margens do tecido neoplasico apresentam epitélio displastico e desorganizado, e é
melhor identificado no epitélio folicular (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010).
Histologicamente podem ser observadas ilhas de células epiteliais pleomorficas, com presenca
de pérolas de queratina (PIGATTO et al., 2011). Conforme o0 avango dos estagios lesionais do

CCE, a quantidade de pérolas de queratina diminui e a taxa mit6tica aumenta, bem como o
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aparecimento de ilhas de células neoplasicas (GRAHN; PEIFFER, 2013). Em equinos h&d uma
variante morfoldgica que invade o estroma lamelar da cornea provocando opacidade sem o
crescimento de nddulos tumorais (DUBIELZIG, 2002).

O CCE é um tumor agressivo que frequentemente provoca recorréncia local, porém as
taxas de metastase sdo baixas. A recorréncia local é mais comum quando acomete a terceira
palpebra, canto nasal ou o limbus, porém a ocorréncia de metéstase é mais comum quando as
palpebras ou a membrana nictitante sdo acometidas (KAPS et al., 2005 apud PAYNE, LEAN,
GREET, 2009). Deste modo, é recomendado a excisdo cirirgica com margem de seguranca, e
quando necessario a utilizacdo de terapias complementares para eliminar as células tumorais
residuais, como por exemplo crioterapia, B-radiagdo, y-radiacdo, hipertermia de radio
frequéncia, imunoterapia e quimioterapia intralesional (DUGAN et al., 1991; GIONFRIDDO
et al., 2009 apud PIGATTO et al., 2011).

Figura 3 — CCE na terceira palpebra
inferior em um equino. Apresenta-se de um bovino Hereford. Foi tratado com
como uma massa proliferativa rosa, excisdo cirurgica. Fonte: MOORE, 1984 apud
situada no bordo livre da membrana PEARCE; MOORE, 2013. p. 1631
nictitante. Fonte: PAYNE, LEAN,

GREET, 2009. p. 741

Sy e Pk |
Figura 4 — CCE ulcerado na palpebra inferior

3.2.2 Carcinoma basocelular

O carcinoma basocelular (CBC), é originado a partir de celulas da epiderme ou de
células pluripotentes que sdo mantidas na derme durante o desenvolvimento embrionario
(GOLDSCHMIDT, 1984). Em estudos mais recentes (ISHI et al., 2004), os autores afirmam
que o tumor se forma por deficiéncia na maturacdo e queratinizacdo da célula. Em animais
domeésticos, a ocorréncia é dita rara (GRAHN, PEIFFER) contudo, na literatura ha relatos em
felinos, cées e equinos (STILES, 2013; BARIL, 1973). Em felinos as massas geralmente
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aparecem entre 8 e 13 anos de idade e sdo mais comuns em machos, e nos cées ocorre entre 4
e 8 anos de idade e ndo ha predisposicao de género (GOLDSCHMIDT, 1984).

O CBC é semelhante ao CCE em varios aspectos, entretanto o CBC é benigno (STILES,
2013). Dentre os fatores predisponentes estd a exposi¢cdo excessiva aos raios UV, porém sao
necessarios outros fatores para a ocorréncia deste tumor, como por exemplo predisposi¢do
genética, imunossupressdo e estimulos carcinogénicos, entre eles trauma crénico, irritagéo,
inflamacéo, entre outros (ERBAGCI; ERBAGCI; ERKILIC, 2003). Clinicamente apresentam-
se através de massas redondas bem circunscritas, mas geralmente ulceram como o CCE
(STILES, 2013). Em um estudo de Erbagci, Erbagci e Erkili¢ (2003), constatou-se a presenga
exacerbada de acaros do género Demodex sp nas palpebras acometidas com CBC. Entretanto
0s autores ndo conseguiram explicar se 0s &caros ja estavam presentes e levavam a
imunossupressao local, ou se 0 aumento da vascularizacdo provocada pelo tumor atraia 0s
acaros para o local acometido.

O CBC caracteriza-se por crescimento lento e baixa taxa de metastase, porém
apresentam taxas de recidiva de até 22% (ISHI et al., 2004). No exame histopatoldgico
observam-se células arranjadas em corddes, laminas e espirais 0 que mimetiza o
desenvolvimento folicular, além disso ha figuras mitéticas intensas além de infiltragdo de
neutrdfilos, linfocitos, plasmaécitos e eosindfilos (BARIL, 1973). Deve-se diferenciar de
epitelioma de células basais, que € uma lesdo benigna multilobulada e geralmente pigmentada,
além disso sdo massas de epitélio acantotico e pontes intercelulares proeminentes (GRAHN;
PEIFFER, 2013). Recomenda-se a excisdo cirargica com margem de seguranca, contudo
mesmo realizando o procedimento corretamente algumas células tumorais podem permanecer
na margem cirurgica e ndo necessariamente irdo causar a recidiva do tumor, pois geralmente

sdo destruidos pela reacdo infamatoria e de reparacdo cicatricial (ISHI et al., 2004).

3.3 Adenocarcinoma da glandula da terceira palpebra

Este tipo neoplasico é considerado raro e maligno, pois pode provocar metastase em
pulmdes e linfonodos (MARTIN, 2010), ou por extenséo de seu tecido adjacente (DUBIELZIG,
2002). O tumor localiza-se na base da membrana nictitante, na conjuntiva ventromedial, de
forma invasiva e solida que pode deslocar o globo ocular (DUBIELZIG, 2002). Caracteriza-se
por ser uma massa lobulada, firme, macia e de coloracéo rosea (HEADRICK; BENTLEY;

DUBIELZIG, 2004). Além disso, as margens da massa possuem infiltrac&o local o que dificulta
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a delimitacdo do tumor (DUBIELZIG, 2002). Histologicamente o tumor apresenta células
neoplésicas que mantém as caracteristicas das células da glandula da terceira palpebra, como
formacéo de &cinos e material secretorio intracitoplasmatico (MATHES et al., 2011).

Deve-se diferenciar de cistos lacrimais, inflamacdo granulomatosa e CCE. Os cistos
lacrimais séo diferenciados por exame histopatoldgico, onde se observam &cinos dilatados e
ductos revestidos de epitélio cuboidal achatado (HEADRICK; BENTLEY; DUBIELZIG,
2004). A inflamacdo granulomatosa pode ser diferenciada do adenocarcinoma por
imunohistoquimica através de marcadores de células epiteliais, como citoqueratinas
(DUBIELZIG, 2002). J4 o CCE pode ser diferenciado deste tumor através de achados no exame
histopatoldgico, como a presenca de pérolas de queratina (MATHES et al., 2011). Tanto o CCE
como o adenocarcinoma apresentam reacdo inflamatoria do tipo linfoplasmatica, que pode
diminuir com o uso de anti-inflamatdrios antes da remocao cirurgica (MATHES et al., 2011).
Recomenda-se a remocao da terceira palpebra, devido ao fato de que remocao total da massa é
dificil por ser infiltrada, contribuindo assim para recorréncia local e possiveis metéastases
(MARTIN, 2010). Entretanto, a remocdo total da terceira palpebra pode levar ao
desenvolvimento de ceratoconjuntivite seca no futuro, visto que a glandula da terceira palpebra
é responsavel pela producdo de 25 — 40% do total da lagrima (PIGATTO et al., 2015).

Figura 5 — Adenocarcinoma de terceira
palpebra em um equino, 5 anos de idade. A
lesdo apresenta mudltiplos focos de
ulceracdo e presenca de secrecdo nasal
mucopurulenta e hemorragia. A massa
grande causava moderada enoftalmia.
Fonte: MATHES et al., 2011. p. 49
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3.4 Neoplasias do endotélio vascular

Neste grupo estdo incluidos dois tipos neoplasicos principais hemangioma e
hemangiossarcoma. E sabido que estas neoplasias podem acometer qualquer local do corpo.
Sao mais comuns em caes e equinos, e podem acometer a conjuntiva, a terceira palpebra e até
mesmo a cornea (DUBIELZIG, 2002). Contudo, 0s sitios mais comuns para estes tipos tumorais
sdo a terceira palpebra e a conjuntiva bulbar temporal (MARTIN, 2010). Clinicamente,
apresentam-se como uma massa vermelha, pequena, enraizada na conjuntiva (DUBIELZIG,
2002). Acredita-se que a exposicao aos raios UV é o um fator predisponente devido a maior
frequéncia destes tumores em sitios despigmentados, racas que geralmente permanecem a
exposicao solar e maior ocorréncia em estados com alta luminosidade (MARTIN, 2010).

A diferenca entre hemangioma e hemangiossarcoma é realizada ultilizando exame
histopatol6gico. Contudo, também é possivel realizar imunohistoquimica com marcadores do
fator VIII do fator de von Willebrand, que estd presente em células do endotélio vascular
(MULTARI; VASCELLARI; MUTINELLI, 2002). O tratamento depende da localizacdo do
tumor e do grau de invasdo tecidual (PIGATTO et al., 2015). Contudo, a remocéo cirurgica
com margem de seguranca pode ser curativa, no entanto, a enucleagdo pode ser indicada em

casos grave de invasdo tecidual e extensdo tumoral (DUBIELZIG, 2002).

3.4.1 Hemangioma

O hemangioma é uma neoplasia benigna das células do endotélio vascular. Ha relatos
desta neoplasia em equinos, porém é incomum (MARTIN, 2010). Este tipo neoplasico
apresenta capilares bem diferenciados, eixos de células hipercromaticas pleomorficas, e
proeminentes feixes de colageno hialinizado (GRAHN; PEIFFER, 2013).

3.4.2 Hemangiossarcoma

O hemangiossarcoma é uma neoplasia maligna das celulas do endotélio vascular, que
frequentemente provoca metastase nos linfonodos regionais (MARTIN, 2010). Ainda é
possivel causar metastase no figado, omento, mesentério, pulmdes e olhos através da via

hematogena (PIGATTO et al., 2015). Histologicamente caracteriza-se por apresentar
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proliferacdo de células endoteliais vasculares com frequentes eritrécitos intralumiais
(PIGATTO et al., 2015). Geralmente é agressivo e invasivo, 0 que geralmente provoca
recorréncia local apds a remocdo cirdrgica (GRAHN; PEIFFER, 2013). Recomenda-se a
excisdo cirargica ampla com margem de seguranca e se nao for possivel a enucleacdo €
indicada, visto que as células neoplésicas residuais sdo resistentes a maioria das terapias
coadjuvantes (MARTIN, 2010). Contudo, excisdo cirlrgica associada a crioterapia vem sendo

indicada visando diminuir a ocorréncia de recidivas (PIGATTO et al., 2015).

<
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Figura 6 — Hemangiossarcoma na terceira  Figura 7 — Hemangiossarcoma na terceira
palpebra de um cdo, Boxer, 5 anos de palpebra de um céo, macho, Fila Brasileiro, 9
idade. As conjuntivas palpebrais e anos de idade. Apresentava secrecdo
bulbares da  membrana nictitante  serosanguinolenta a quatros meses. A massa
apresentavam-se hiperémicas. A massa vermelha estava localizada na conjuntiva
vermelha foi excisada cirurgicamente e  palpebral da terceira palpebra, e foi removida
enviada  para  histopatologia, que cirurgicamente. Fonte: LAUS et al., 2008. p.

confirmou diagnostico de 1415
hemangiossarcoma. Fonte: PIGATTO et
al., 2015.p. 3

3.5 Papilomas

Os papilomas sdo lesdes benignas que acometem principalmente animais jovens com
menos de um ano de idade, e s&o mais comuns em cées, equinos e ruminantes (GRAHN;
PEIFFER, 2013). Este tipo tumoral é induzido por papilomas virus (SAEGUSA et al., 1995).
Na literatura humana (KANSKI; BOWLING, 2012) os papilomas podem ser originados de
células escamosas, ou de células basais. Geralmente apresentam-se clinicamente como massas
pedunculadas de crescimento lento com superficie rugosa com aspecto de couve-flor
(MARTIN, 2010).
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De modo geral, no exame histopatolégico os papilomas apresentam acantose,
paraqueratose e hiperqueratose (SAEGUSA et al., 1995). Contudo, os papilomas de células
escamosas apresentam projecoes digitiformes de tecido conjuntivo fibrovascular recobertas por
epitélio escamoso irregular; e os papilomas de células basais apresentam hiperplasia de epitélio
escamoso por proliferacdo de células basais, que contém inclusbes cisticas (KANSKI,;
BOWLING, 2012). Aléem disso as particulas viricas se manifestam através de coildcitos, que
sdo achados celulares patognoménicos de infeccdo por papilomas virus (GRAHN; PEIFFER,
2013).

Um caso de papiloma recorrente foi relatado em um felino de 4 anos de idade, que
apresentou recorréncia trés vezes ap0s excisdo cirdrgica (CARPENTER et al., 1992).
Normalmente as massas regridem espontaneamente, e a manipulacdo cirdrgica ndo €
recomendada pois pode resultar em multiplos focos de papilomas, como na cérnea e na
conjuntiva (MARTIN, 2010).
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Figura 9 — Papilomas em um bovino.

um Rottweiler jovem. A lesdo regrediu Madltiplos ndédulos de papilomas na

naturalmente no més seguinte. Fonte: palpebra do OE e na regido periocular.

MARTIN, 2010. p. 173 Fonte: PEARCE; MOORE, 2013. p.
1615

3.6 Histiocitoma

O histiocitoma palpebral ¢ uma neoplasia benigna e é originado das células de
Langerhans, os macréfagos apresentadores de antigenos (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT,
2010). Acomete principalmente cées jovens, com menos de trés anos de idade. As racas mais
acometidas sdo Pastor de Bernese, Galgo Irlandés, Rottweillers, Retrievers, e Basset Hounds
(MAGGS, 2008 apud FAGANELLO, 2013). Existe a forma sistémica e a forma cutanea que
podem provocar lesdes oculares como: massas na pele palpebral ou esclera, exoftalmia, uveite,
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descolamento de retina e glaucoma (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010). Os cées da
raca Pastor de Bernese que apresentam histiocitose sistémica, apresentam mdultiplos nddulos
pelo corpo sendo as palpebras o sitio mais comum (MARTIN, 2010). Entretanto, o histiocitoma
fibroso tem predilecdo pela 6rbita, e as palpebras sdo um local incomum de ocorrer (KARGI et
al., 2004).

As massas da pele palpebral apresentam-se clinicamente forma redonda, lisa, de
coloracdo rosa claro e causam alopecia local (GRAHN; PEIFFER, 2013). Além disso, possui
crescimento rapido (TURNER, 2010) e frequentemente apresenta uma depressdo central que
pode ulcerar (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010). Histologicamente, apresenta uma
massa larga rodeada de histidcitos poliédricos que se estendem através da epiderme e invadem
a derme (GRAHN; PEIFFER, 2013). Ademais, os histidticos estdo misturados a infiltracdo de
linfdcitos, e sdo frequentemente observados na epiderme ou no epitélio folicular, como células
isoladas ou em pequenos grupos (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010). Este tipo
neoplasico € benigno e regride naturalmente em alguns meses, sem a necessidade de
tratamentos (GRAHN; PEIFFER, 2013).

Figura 10 — Histiocitoma na palpebra
superior de um cdo adulto.
Diagnosticado por BAAF. Regrediu
naturalmente Fonte: MARTIN, 2010.
p. 173

3.7 Mastocitoma

E uma neoplasia rara e facilmente diagnosticada através de BAAF (MARTIN, 2010). E
originado de mastocitos e pode acometer a conjuntiva e as palpebras (GRAHN; PEIFFER,

2013). Os aspectos macroscopicos nao diferem dos mastocitomas em outros sitios do corpo
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(DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010). No exame histopatologico observa-se células
redondas com citoplasma granular basofilico, geralmente acompanhados de eosindéfilos e
degeneracdo de colageno (GRAHN; PEIFFER, 2013).

Os mastocitomas nos cdes sdo diferenciados em diferentes graus, devido as suas
caracteristicas como diferenciacéo celular, atividade mitética, tamanho do ndcleo e nucléolo, e
invaséo tecidual (GRAHN; PEIFFER, 2013). Dubielzig, Ketring e Albert (2010) diferenciaram
0s mastocitomas em trés graus diferentes. O grau um consiste em um nodulo circunscrito, bem
delimitado, localizado inteiramente na derme palpebral. As caracteristicas microscopicas
principais do grau um incluem: células ovais, com nucleo centralizado, abundantes granulos
metacromaticos no citoplasma, pouco a ndo existente pleomorfismo celular e auséncia de
atividade mitotica. O grau dois consiste em uma categoria intermediaria entre o grau um e trés.
O grau trés caracteriza-se por infiltrar profundamente o tecido subcutdneo e nem sempre
acomete a derme. Microscopicamente apresenta nicleos com tamanhos e formatos diferentes,
poucos granulos metacromaticos no citoplasma, atividade mitética evidente e intensa
remodelagem do estroma. Na maioria das espécies, o curso clinico é benigno, porém o céo
apresenta o pior progndéstico dentre todas as neoplasias palpebrais (MARTIN, 2010).

Em felinos os mastocitomas geralmente sdo comuns e benignos. Mastocitomas
primarios da palpebra geralmente sdo pequenos e acometem apenas a derme, semelhantes ao
grau um dos cédes (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010). Segundo Wilcockj, Yagera e
Zink (1986), os mastocitomas felinos podem ser divididos em duas classificacdes: mastocitoma
tipico e mastocitoma histiocitico. O primeiro acomete cerca de 75% dos felinos, os nddulos séo
unicos e discretos com comportamento aparentemente benigno e sdo compostos por mastécitos
atipicos, porém apresentam maior taxa de metastase e recorréncia. JA& 0 mastocitoma
histiocitico, acomete principalmente siameses jovens, os nddulos sao multiplos localizados no
tecido subcutadneo e caracterizam-se por apresentarem células neoplasicas semelhantes a
histiocitos, com abundante citoplasma e pouco grénulos citoplasmaticos. Contudo, o
mastocitoma histiocitico é de rara ocorréncia e regressam espontaneamente, sem a necessidade
de tratamento. Diferentemente dos mastocitomas caninos, os felinos apresentam maior
recorréncia em outros locais e envolvimento visceral, porém este Gltimo é menos frequente
(DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010). Existem especulacdes sobre a relagdo entre a
ocorréncia de mastocitomas em felinos com infecgdo concomitante por Herpes virus (FHV-1),
porém ainda ndo foram confirmadas (LAROCCA, 2000).
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Ap0s a confirmacdo do diagndstico, recomenda-se aspirar conteddo dos linfonodos para
determinar a causa primaria da neoplasia (GRAHN; PEIFFER, 2013). O tratamento cirurgico
de massas grandes é complicado, visto que é dificil realizad-lo com ampla margem de seguranca
reservando a fisiologia ocular (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010).

o s 7
Figura 11 — Mastocitoma na base da
membrana nictitante em um felino,
Himalaia, fémea, 3 anos de idade.
Massa rosa péalida, anexada na
conjuntiva bulbar da terceira palpebra.
Fonte: LAROCCA, 2000. p. 223

3.8 Linfossarcoma

Linfossarcoma priméario nas palpebras é raro, geralmente sdo uma manifestacdo do
linfoma maligno sisttmico (HONG et al., 2011). Macroscopicamente apresenta-se Como um
inchaco difuso ou focal na palpebra, com ou sem inflamacdo (GRAHN; PEIFFER, 2013). A
diferenciacdo de linfossarcoma, hiperplasia linféide, e lesdes inflamatdrias da conjuntiva é
dificil, e deve ser baseada nos achados histoldgicos e na avaliagdo imunohistoquimica (HONG
et al., 2011). Segundo Grahn e Peiffer (2013), o diagnostico dos linfossarcomas € baseado no
tipo de arquitetura encontrado, que pode ser difusa ou folicular. Os linfossarcomas com
arquitetura difusa sdo categorizados de acordo com o tamanho do ndcleo, em pequeno, misto e
grande. Os de arquitetura folicular caracterizam-se por apresentar células do manto, marginais
e variantes grandes. A imunohistoquimica é utilizada para diferenciar linfocitos T e B, e
variantes leucémicas (GRAHN; PEIFFER, 2013).

Dubielzig, Ketring e Albert (2010), descreveram uma variante que acomete as palpebras
de cdes, chamada de linfoma epiteliotropico. Caracteriza-se por ser um linfoma de células T
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que causa blefaro-conjuntivite. Microscopicamente apresenta invasdao da epiderme e/ou o
epitélio folicular, por células neoplésicas frequentemente aglomeradas, conhecidas como
microabscessos de Pautrier.

Em equinos acomete animais de 4 a 10 anos, e é a neoplasia do sistema hemolinfatico
mais comum. Nesta espécie a animal, o linfoma pode ser divido em quatro categorias:
multicéntrico, alimentar, cutdneo e tordcico. Os animais acometidos apenas pelo linfoma
cutaneo apresentam melhor prognostico, e a progressdo da doenga € lenta, muitas vezes sem
necessidade de tratamento. Acredita-se que o linfossarcoma palpebral € uma forma do linfoma
cuténeo, e quando acomete conjuntiva, terceira palpebra e o limbus se trata de outro tipo de
linfoma. Entretanto, quando acomete estas estruturas oculares, o linfossarcoma equino pode ser
dividido em nodular e difuso (figuras 12 e 13). O linfoma difuso geralmente causa quemose e
hiperemia, que pode bloquear a visdo devido ao aumento de volume. A forma nodular inicia
como um pequeno nédulo que pode envolver a conjuntiva, e progride & multiplos nédulos ou
aumento de tamanho. Macroscopicamente estes nddulos apresentam-se como uma massa rosa,
lisa e bem vascularizada. De forma geral ambas as apresentacdes sdo incialmente observadas
através de inchaco e edema palpebral e quemose conjuntival, e conforme a progressdo da
doenca se tornam firmes, podem ulcerar e afetar uma ou mais pélpebras (SCHNOKE et al.,
2013).

Figura 13 — Linfossarcoma nodular

Figura 12 — Linfossarcoma difuso na

conjuntiva palpebral de um equino. ~ na conjuntiva palpebral de um
Fonte: SCHNOKE et al., 2013. p. 40. equino. Fonte: SCHNOKE et al.,
2013. p. 39.

3.9 Schwanoma

E uma neoplasia mesenquimal da bainha de nervos periféricos. Schwanomas palpebrais

s&o raros, benignos, de crescimento lento (T1ZON et al., 2007) e geralmente ndo provocam
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metastases (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010). S&o originados da proliferacdo das
células de Schwan, que normalmente sdo encontradas em qualquer nervo periférico mielinizado
(PATIL et al., 2010). Macroscopicamente, apresentam-se como massas bem demarcadas, mas
n&o encapsuladas (T1ZON et al., 2007), localmente agressivas, e firmes a palpacdo (GRAHN:;
PEIFFER, 2013).

Histologicamente apresentam células fusiformes tumorais com organizagdo celular
Antoni A ou Antoni B (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010). O padrdo Antoni A,
caracteriza-se por células fusiformes arranjadas de modo que os nucleos fiquem alinhados em
colunas, deixando os bordos livres de nucleos. Ao contrério disso, o padrdo Antoni B possui
padrdo de disposicdo aleatério, misturando corpos celulares difusos, coldgeno e estroma misto.
Além disso, a presenca de figuras mitdticas € rara, e eventualmente pode-se observar sinais de
degeneracdo que podem ser explicados pelo longo tempo de desenvolvimento do tumor
(T1ZON et al., 2007). Outro método de diagndstico importante é a imunohistoquimica, que é
usada para diferenciar Schwanoma de outras neoplasias com células fusiformes, como
fibrossarcoma, leiomioma/leiomiossarcoma, hemangiopericitoma, melanoma e meningioma
(HOFFMAN et al., 2005. p. 155). Na imunohistoquimica o Schwanoma apresenta reacao
positiva com a proteina S-100 e vimentina (TIZON et al., 2007). A reacdo com vimentina
também é positiva nos casos de fibrossarcomas, enquanto que a reagdo com a proteina S-100 é
positiva nos casos de Scwanoma e negativa para fibrossarcoma, o que sugere que o tecido é de
origem neural (Hagen et al., 2015).

Em um estudo de Hoffman et al. (2005), com seis felinos apresentando Schwanoma
palpebral, cinco foram acometidos na palpebra superior, e todos apresentarem recorréncia pelo
menos uma vez (figuras 14 e 15). Hagen et al. (2015), relataram um caso de Schwanoma na
terceira palpebra de um cdo com 3 anos de idade, da raca Rhodesian Ridgeback. A massa media
2,3 X 2,7 cm (figura 16), que segundo o proprietario recidivou 7 meses ap0s a remogao.

Apesar de ndo causar metastase, mas por ser um tumor infiltrativo com alta taxa de
recorréncia, recomenda-se excisdo cirurgica com ampla margem de seguranca, e se nao for
possivel, a enucleacdo (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010). A presenca de células
residuais ap0s a excisao cirdrgica resulta em recidiva local, porém de forma mais agressiva,

apresentando crescimento rapido e invasao em tecidos adjacentes (PATIL et al., 2010).
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Figura 14 — Schwanoma na palpebra
superior do OD, em um felino de 6 anos
de idade. Demonstra uma grande massa
rosa, que envolve significantemente a
palpebra superior. O animal apresentou
recorréncia tumoral duas vezes, e apés
foi realizado exenteragcdo. Fonte:
HOFFMAN et al., 2005. p. 155

bR
Figura 15
superior do OE, em um felino de 9 anos
de idade. Demonstra uma massa firme
que distorce a palpebra superior. O
animal apresentou recorréncia tumoral
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AR R :
— Schwanoma na palpebra

trés vezes, e apo6s foi realizado
enucleacdo. Fonte: HOFFMAN et al.,
2005. p. 155
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Figura 16 — Schwanoma na terceira palpebra do OD, em um cdo com 3 anos de idade. (A)
Demonstra uma grande massa rosa na terceira palpebra, que prova protrusdo da mesma e
desvio do globo ocular. (B) Remocéo cirurgica da terceira palpebra contendo a massa tumoral.
(C) Massa tumoral medindo 2,3X2,7cm. Fonte: HAGEN et al., 2015. p. 51 e 52.

3.10 Sarcéide

O sarcéide € um tumor benigno do tecido fibroso, e é encontrado apenas no tecido
cutaneo (KNOTTENBELT, 2005). Os sarcoOides perioculares sdao comuns em equinos,
principalmente os da raca Puro Sangue (GRAHN; PEIFFER, 2013), e existem predisposi¢do
genética em algumas familias (KNOTTENBELT; KELLY, 2000). Acredita-se fortemente que
a etiologia do sarcdide em equinos é viral, principalmente 0 BPV-1 (NASIR; REID, 1999),
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causado pela ativacdo e expressdo do gene E5 do BPV-1 (CARR et al., 2001). Entretanto,
existem relatos do envolvimento de retrovirus tipo C também (Cheevers et al., 1982 apud
GRAHN; PEIFFER, 2013). A inducdo viral geralmente origina fibromas benignos que
normalmente respondem ao tratamento inicial (GRAHN; PEIFFER, 2013). Apesar de serem
ditos beningnos, os sarcoOides sdo altamente invasivos e possuem alta capacidade de invasao
dos tecidos adjacentes, o que é ainda mais perigoso quando se trata de sarcoOide palpebral
(KNOTTENBELT, 2005). A aparéncia macroscopica das lesbes é muito variavel
(DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010).

Knottenbelt e Kelly (2000), classificaram as les6es neoplésicas perioculares em seis
diferentes tipos: oculto, verrucoso, nodular, fibrobléstico, misto e maligno ou agressivo. O
sarcOide oculto (figura 17) é uma lesao inicial que se caracteriza principalmente por uma area
de alopecia, como pequenos nddulos subcutaneos percebidos durante a palpacdo. O sarcoide
verrucoso (figura 18) também apresenta &rea de alopecia, no entanto a derme esta engrossada e
escamosa com pequenos nddulos, que podem ulcerar facilmente. O sarcéide nodular (figura 19)
caracteriza-se por apresentar uma massa solida, esférica ou oval e bem delimitada, no entanto
ele é subdividido em dois tipos: o tipo A esté localizado apenas no tecido subcutaneo e nédo
envolve a pele, o que difere do tipo B em que ha envolvimento da pele em extensao variavel.
O sarcoide fibroblastico (figura 20) apresenta uma aparéncia ulcerada, e também é dividido em
dois tipos: o tipo A é pedunculado e a base é pequena, ja o tipo B possui uma base mais ampla
e difusa. Contudo, o sarcoide misto (figura 21) é uma mistura de qualquer outro tipo, e a
apresentacdo mais comum € a mistura da forma verrucosa e nodular. Por fim, o sarcéide
maligno ou agressivo € uma forma incomum, que apresenta crescimento rapido e
frequentemente ulcera. Afim de facilitar a classificagdo, Grahn e Peiffer (2013) resumiram 0s
seis tipos de sarcoide descritos por Knottenbelt e Kelly (2000), em apenas trés grupos: o
primeiro agrupa os tumores fibroblasticos grandes, medindo mais de 20 cm de didmetro; o
segundo engloba os tumores com aspecto verrucoso, medindo menos de 6 cm de didmetro; e 0
terceiro grupo contém tumores mistos, com aspecto verrucoso e fibroblastico simultaneamente.

A manipulacéo cirurgica, o que inclui bidpsias, é capaz de provocar a disseminacao do
tumor para outras areas cutaneas do corpo, o que dificulta o diagndstico (KNOTTENBELT,
2005). Entretanto, histologicamente observam-se fasciculos de células fusiformes entrelacadas
entre si, que estdo localizados na derme e em toda a extensdo do epitélio (GRAHN; PEIFFER,
2013). Além disso, na juncdo da derme com a epiderme apresenta crescimento exagerado para

baixo do epitélio formando picos angulares caracteristicos (DUBIELZIG; KETRING;
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ALBERT, 2010). Contudo, o diagnostico pode ser baseado através da resposta ao tratamento
inicial ou através do teste de PCR para PVB, em que o material pode ser coletado com suabe
superficial da lesdo (KNOTTENBELT, 2005).

Knottenbelt e Kelly (2000), descreveram métodos de tratamento para o sarcoéide
periocular equino. O primeiro método é chamado de “negligéncia benigna”, que consiste em
apenas observar o animal acometido, e se aplica as lesdes mais iniciais. A excisdo cirurgica
pode ser aplicada apenas nas massas verrucosas ou nodulares tipo A, o procedimento deve ser
realizado cuidadosamente e a ferida cirargica é suturada. A criocirurgia pode ser utilizada nos
casos de sarcOide oculto ou verrucoso que apresentem pequenos noddulos, e consiste em utilizar
cerca de trés ciclos de congelamento e descongelamento com nitrogénio liquido. O tratamento
por hipertermia com radiofrequéncia foi utilizado em dois pacientes dos autores, que receberam
0 aquecimento a 64°C em quatro ocasides com intervalos diarios. Tratamento por
imunomodulacdo com BCG possui diversos protocolos, 0 mais utilizado pelos autores foi a
aplicacdo de vacinas intradérmicas de BCG, e os melhores resultados foram nos pacientes em
que a aplicacdo foi de forma intralesional. Quanto ao tratamento por braquiterapia, os autores
utilizaram a emissao de radiacdo gama e beta. A radiacdo gama foi liberada através de um
implante de iridio, enquanto que a radiacdo beta foi liberada através de um implante de
estroncio. Ambos os implantes sdo colocados diretamente no tecido lesional, e liberam doses
de radiacdo de acordo com a necessidade da lesdo. Outro método de tratamento descrito pelos
autores € a aplicacdo intralesional de emulsdo de cisplatina com 6leo de améndoas, contudo a
aplicacdo em nodulos pequenos é dificil. A aplicacao topica de AW4, apesar de ndo ser indicada
no tratamento de sarcéide periocular, foi utilizada nos casos de pequenos nddulos que nédo
apresentavam invasdo tecidual e nem ulceracdo. O AW4 é uma emulsdo de 10% de 5-fluoracil
e Oleo de alecrim, de baixo custo e foi aplicada de forma topica diariamente, por durante 5 dias.
Por fim, o ultimo método de tratamento descrito pelos autores é a aplicacéo topica de 5-fluoracil
a 5%, nos pacientes que apresentavam pequenos nodulos distantes da margem palpebral. O
protocolo utilizado foi aplicacdo topica duas vezes ao dia por cinco dias, apds uma vez ao dia
por mais cinco dias, e por fim uma vez ao dia em dias alternados até completar cinco aplicaces.

A terapia depende do tipo de lesdo, extensdo, localizagdo, quantidade de nddulos, e deve
ser escolhida de acordo com o caso clinico, contudo a braquiterapia tem mostrado melhores
resultados de forma geral. Muitos cavalos apds serem tratados apresentam melhora significativa
no seu comportamento e desempenho, o que pode significar a existéncia de fatores,

provavelmente quimicos visto que ndo ha disseminacdo celular sisttémica, que provocam
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consequéncias metabolicas. O prognostico é melhor, quando mais cedo diagnosticado e tratado,
pois a maioria das lesdes tornam-se mais agressivas com o passar do tempo. Mesmo a forma

mais maligna de sarcéide ndo € capaz de causar metastases em linfonodos locais, ou outros
orgaos do corpo (KNOTTENBELT, 2005).
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Figura 17 — Sarcéide Figura 18 — Sarcéide periobital
periobital oculto em um Verrucoso  em  um  equino.
equino. Apresenta Apresenta superficie
alopecia e dois nddulos hiperqueratotica. Fonte:
pequenos. Fonte: KNOTTENBELT; KELLY, 2000.
KNOTTENBELT; p. 171

KELLY, 2000. p. 171

A

Figura 19 — Sarcotides periorbitais nodulares em equinos. (A) Sarcéide
nodular tipo A. Néo apresenta envolvimento da pele. (B) Sarcéide nodular
tipo B. Apresenta envolvimento da pele, ulceracdo e deformacdo da
palpebral. Fonte: KNOTTENBELT; KELLY, 2000. p. 172
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Figura 20 — Sarcoides periorbitais fibroblasticos em equinos.
(A) Sarcoide fibroblastico tipo A. E pedunculado e apresenta
uma base pequena. (B) Sarcoide fibroblastico tipo B. Apresenta
uma base difusa, e superficie ulcerada. Fonte:
KNOTTENBELT, In: The clinical challenges of the equine
periorbital sarcoid. p. 5
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Figura 21 — Sarcdéide periorbital misto
em um equino. Apresenta
caracteristicas do sarcoide nodular tipo
B e sarcoide verrucoso. Fonte:
KNOTTENBELT, In: The clinical
challenges of the equine periorbital
sarcoid. p. 5

3.11 Melanoma

E uma neoplasia de melandcitos que geralmente ao acomenter as palpebras, é benigna,
também podendo ser chamada de melanocitoma (GRAHN; PEIFFER, 2013). Os melanomas
palpebrais acometem principalmente cdes velhos (GRAHN; PEIFFER, 2013), e raramente
acometem os felinos, porém quando ocorre é mais agressivo (DUBIELZIG; KETRING;
ALBERT, 2010). Equinos também sdo raramente afetados, no entanto ha relatos de
melanocitoma palpebral em uma potra de 1 ano e 3 meses (FOLEY; VALENTINE; KINCAID,
1991). Clinicamente apresentam-se como lesdes nodulares na pele palpebral de formato
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redondo a oval, e coloragdo escura variando de preto a marrom (GRAHN; PEIFFER, 2013).
Devido ao seu caracter mais agressivo os melanomas malignos geralmente estdo acompanhados
de ulceracéo e inflamacdo (GRAHN; PEIFFER, 2013).

Histologicamente observam-se células neoplasicas normalmente pigmentadas
infiltrando a derme, de formato fusiforme, poligonal, ou células redondas gigantes
(DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010). Entretanto, os melanomas malignos apresentam
células pleomdrficas com alta atividade mitotica, e crescimento para dentro da derme e do
tecido subcutaneo (GRAHN; PEIFFER, 2013). Contudo, pode-se encontrar células isoladas ou
em pequenos grupos no epitelio folicular ou abaixo da epiderme, o que ndo confere grau de
malignidade (DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010). Os melanomas pouco pigmentados
sdo dificeis de diagnosticar, e nestes casos pode-se utilizar teste de imunohistoquimica com a
proteina S-100, tirosinase, HMSAS e melanina A (GRAHN; PEIFFER, 2013).

De modo geral os melanomas sdo tratados com excisdo cirdrgica. No entanto os
melanomas que acometem as margens palpebrais, sdo mais dificeis de manejar cirurgicamente
sem alterar a fisiologia das palpebras, e possuem maior taxa de recorréncia. Além disso, estes
melanomas apresentam caracteristicas mais agressivas localmente, e tendem a se estender pela
palpebra. Nestes casos, recomenda-se a combinacdo de excisdo cirurgica e crioterapia.
(DUBIELZIG; KETRING; ALBERT, 2010). Ainda pode-se utilizar no tratamento dos
melanomas cimetidina oral, ou injecdo sistémica ou intralesional de agentes fotossintetizantes
(MARTIN, 2010).

Figura 22 — Melanoma palpebral em
um cdo, Golden Retriever, idade
avancada. Nodulo escuro pedunculado.
Fonte: GRAHN; PEIFFER, 2013. p.
501
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3.12 Tumor Venéreo Transmissivel

O tumor venéreo transmissivel (TVT) é um tumor de células redondas, que também
pode ser chamado de tumor de Sticker, granuloma venéreo, sarcoma venéreo transmissivel,
tumor venéreo infeccioso ou linfossarcoma transmissivel (RODRIGUES; ALESSI; LAUS,
2001). E uma neoplasia que acomete a genitalia de cies machos e fémeas sexualmente maduros,
geralmente entre dois e cinco anos de idade, e € um problema mundialmente endémico devido
apopulacéo de cées errantes (PIGATTO et al., 2011). A transmissdo do TVT geralmente ocorre
durante o coito, no entanto também pode resultar do comportamento social normal dos cédes
através de lambeduras, arranhdes ou até mesmo mordidas na prépria genitalia, o que é chamado
de autoimplantacdo (RODRIGUES; ALESSI; LAUS, 2001). E o Unico tumor que ndo surge
espontaneamente, mas € transmitido entre cdes acometidos e suscetiveis (DAS; DAS, 2000
apud MILO; SNEAD, 2014). O TVT ndo é causado por células neoplésicas originadas das
células do proprio animal acometido, mas sim por células neoplasicas enxertadas de outro
animal (RODRIGUES; ALESSI; LAUS, 2001). Além disso, o TVT é categorizado como um
tumor imunogénico, ou seja, ocorréncia, metastases e recorréncia dependem do sistema imune
do animal acometido (MARTINS; SOUZA; GOBELLO, 2005).

A ocorréncia das lesdes de TVT em sitios extragenitais normalmente ocorre de forma
primaria, ou seja, através de auto ou heteroimplantacdo, no entanto pode ser oriunda de
metastases por via sanguinea ou linfatica (RODRIGUES; ALESSI; LAUS, 2001). Contudo, 0s
casos de metastases representam menos de 5% das leses de TVT extragenital, e normalmente
acometem os linfonodos (MILO; SNEAD, 2014). Inicialmente as lesdes se caracterizam por
serem pequenas papulas hiperémicas, que se tornam nodulares, multilobuladas, friaveis, com
aspecto de couve-flor ou proliferaces pedunculadas que podem chegar a medir 15 cm de
didmetro (DAS; DAS, 2000 apud MILO; SNEAD, 2014). Normalmente a superficie da massa
ulcera e apresenta infeccdo secundaria (RODRIGUES; ALESSI; LAUS, 2001). Quando
acomete o olho, os sinais variam de quemose a episclerite, uveite severa, edema corneal e
glaucoma (ABBOTT, 1966 apud MILO; SNEAD, 2014). No entanto, o envolvimento da
superficie ocular por TVT é incomum (PIGATTO et al., 2011).

A suspeita de TVT é baseada nos fatores epidemioldgicos, associados a presenca de
lesGes na genitalia (MILO; SNEAD, 2014). Contudo, o diagnostico confirmatério € realizado

através de citologia de impressdo, ou por suabes, ou por BAAF (AMARAL et al., 2007). Os
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mesmos autores afirmam que deve-se preconizar o diagndstico através de citologia de
impressdo, pois é minimamente invasivo, e altamente sensivel. Outros métodos de diagndstico
descritos na literatura incluem histopatologia, imunohistoquimica e microscopia eletrénica. Na
histopatologia observam-se células redondas uniformes com nucleos grandes e nucléolo central
bem definido, além de figuras mitdticas frequentes (PIGATTO et al., 2011). O fato de ser uma
enfermidade transmissivel sugere uma etiologia infecciosa, no entanto ndo séo encontradas
particulas infecciosas nas células tumorais (IBRAHIM; PORTER, 2012 apud MILO; SNEAD,
2014). Deve-se diferenciar o TVT de outros tumores de células redondas como mastocitoma,
histiocistoma e linfossarcoma (RODRIGUES; ALESSI; LAUS, 2001).

Os principais protocolos de tratamento para TVT sdo baseados na aplica¢ao de sulfato
de vincristina uma vez por semana, por geralmente quatro a oito semanas para cura eficaz
(MILO; SNEAD, 2014). Os efeitos colaterais da vincristina acometem cerca de 5 — 7% dos
animais, e incluem distarbios gastrointestinais, mielosupresséo e paresia devido a neuropatia
periférica (PIGATTO et al., 2011). Devido a possibilidade de o tratamento com vincristina
causar mielosupressao, recomenda-se realizar exames para contagem de células brancas antes
de cada aplicacdo do quimioterapico, e se necessario pode-se suspeder o tratamento por alguns
dias (PIGATTO et al.,, 2011), ou diminuir a dose em até 25% (CALVERT; LEIFER,;
MACEWEN, 1982 apud PIGATTO et al., 2011)

Outros tratamentos incluem excisdo cirargica, radioterapia, imunoterapia, bioterapia,
quimioterapia com doxirrubicina (PIGATTO et al., 2011). A excisdo cirurgica é uma opcdo de
tratamento, porém devido as caracteristicas do tumor e o risco de disseminar a doenca para
outros sitios do corpo, a taxa de recorréncia é alta (DAS; DAS, 2000 apud MILO; SNEAD,
2014). Contudo, apesar de apresentar alta taxa de recorréncia, o padrdo de crescimento do tumor
é por expansdo das lesdes ja existentes, e ndo apresenta caracteristicas de crescimento invasivo
(RODRIGUES; ALESSI; LAUS, 2001).

Pigatto et al. (2011) relataram um caso de TVT na conjuntiva da palpebra inferior de
um cdo macho que ndo apresentava outras lesdes nas genitalias ou em qualquer outra parte do
corpo, 0 que leva a acreditar que o tumor era primario e que provavelmente teria sido
implantado na conjuntiva através de contato direto com outro animal infectado. Milo e Snead
2014) relataram um caso semelhante a este, porém em uma fémea acometida na conjuntiva da

terceira palpebra.
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Figura 23 — TVT na conjuntiva da palpebral inferior em um cédo. (A) Aparéncia macroscopica
da leséo causada por TVT, antes do tratamento. (B) Les&o reduzida apds 7 dias de tratamento
com sulfato de vincristina. (C) Regressao total da lesdo apos 21 dias de tratamento com sulfato
de vincristina. Fonte: PIGATTO et al., 2011. p. 1141 e 1142.

3.13 Hidrocistomas

Nos felinos a pele e a margem palpebral contém glandulas sudoriparas apdcrinas, e as
da margem palpebral sdo chamadas glandulas de Moll. Em humanos, além das glandulas
sudoriparas apdcrinas existem as écrinas, no entanto ndo sdo observadas nos felinos
(CANTALOUBE; LETRON; REGNIER, 2004). Tumores nestas glandulas s&o incomuns em
pequenos animais, no entanto séo mais frequentes em felinos da raca Persa (GIUDICE et al.,
2009). Contudo, existem relatos em felinos das racas Himalaia e Shorthair. A idade média dos
felinos acometidos por hidrocistomas é de 9 anos de idade (CANTALOUBE; LETRON;
REGNIER, 2004).

Alguns adenomas apdcrinos apresentam estruturas lobulares neoplésicas que formam
espacos cisticos, e por isso sdo chamados de cistoadenomas ou hidrocistomas apocrinos, e
guando afetam a glandula de Moll podem ser chamados de cistos da glandula de Moll
(SIVAGURUNATHANA; GOODHEADA,; PLESSIS, 2010). Os hidrocistomas apocrinos sao
raros em gatos, e ocorrem mais frequentemente na cabeca, pavilhdo auricular, pescogo, axila,
membros e rabo (SCOTT; MILLER; GRIFFIN, 2001 apud CANTALOUBE; LETRON;
REGNIER, 2004). Clinicamente apresentam-se como estruturas nodulares lisas, bem
circunscritas, de consisténcia tensa a flutuante, de coloracdo escura e medem em média 2 - 10
mm de didametro (CHAITMAN; WOERDT; BARTICK, 1999). A coloracao escura pode ser
oriunda da presenca de sangue, hemossiderina e pigmentos cerdides na cavidade cistica
(GIUDICE et al., 2009). Com o aumento da temperatura ambiente os cistos podem aumentar
de tamanho (EUSEBIO et al., 1996 apud CHAITMAN; WOERDT; BARTICK, 1999).

A causa dos hidrocistomas apocrinos ainda é desconhecida, no entanto existem duas

teorias. Uma delas é a retencdo cistica por obstrucdo do ducto secretorio, 0 que causa
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achatamento das células (COMBEMALE et al., 1997 apud GIUDICE et al., 2009), e a outra é
por proliferacdo neoplasica adenomatosa devido a projecdes papilares na parede cistica
(HENDERER; TANENBAUM, 2000 apud GIUDICE et al., 2009). No entanto Cantaloube,
Letron e Regnier (2004), mostraram resultados histopatoldgicos em que o epitélio ndo é
totalmente achatado, o que sugere que as lesfes sdo oriundas de um processo proliferativo ao
invés de obstrutivo. Além disso, 0s mesmos autores mostraram resultados de exames de
imunohistoquimica com marcadores para o antigeno Ki67, revelando que as areas dos cistos
possuem dez vezes mais 0 antigeno do que as glandulas de Moll normais, concluindo que sao
focos ativos de proliferacdo epitelial apdcrina.

O diagndstico definitivo é baseado em bidpsia excisonal e exame histopatologico
(SIVAGURUNATHANA; GOODHEADA; PLESSIS, 2010). No exame histopatoldgico é
possivel observar uma ou multiplas cavidades cisticas na derme definidos por uma camada de
células epiteliais cuboidais ou colunares ou por maltiplas camadas de células epiteliais, e neste
caso hd formacdo de projecdes papilares no limen cistico (CHAITMAN; WOERDT,;
BARTICK, 1999). Os mesmos autores mostraram que as células epiteliais apresentam
abundantes vacuolos granulares eosinofilicos, e que frequentemente apresentam bolhas apicais.
A camada mais periférica é composta por células mioepiteliais achatadas, e o tecido conectivo
intersticial contém algumas células inflamatérias mononucleares (CANTALOUBE; LETRON;
REGNIER, 2004). O lumen cistico contém material proteico composto por multiplos vacuolos
periféricos, células sanguineas, macréfagos, células epiteliais esfoliadas e debris nucleares
(CHAITMAN; WOERDT; BARTICK, 1999).

Deve-se diferenciar de adenoma apdécrino, tumor de células basais, adenocarcinoma,
fibrossarcoma, mastocitoma, melanoma, blefarite fungica e hordéolo (MCLAUGHLIN et al.,
1993 apud SIVAGURUNATHANA; GOODHEADA; PLESSIS, 2010). Quando as massas Sao
pigmentadas deve-se diferenciar principalmente de melanoma, que pode ser realizado atraves
de BAAF, em que néo é possivel confirmar hidrocistoma, mas pode-se diferenciar de melanoma
(CANTALOUBE; LETRON; REGNIER, 2004).

As opcgoes de tratamento incluem excisdo cirurgica, ablacdo quimica e crioterapia. A
remoc&o cirargica nos casos de multiplas massas, deve ser muito bem planeja para manter a
fisiologia normal das palpebras, e consequentemente dos olhos (SIVAGURUNATHANA;
GOODHEADA; PLESSIS, 2010), além disso existe potencial para originar lesdes em outros
sitios das palpebras (CHAITMAN; WOERDT; BARTICK, 1999) e a taxa de recorréncia é alta

(YANGA et al., 2007). A criocirurgia como tratamento de tumores palpebrais, é indicada nos
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casos em que o0s bordos sd&o bem definidos (GAGE; BAUST, 2007 apud
SIVAGURUNATHANA; GOODHEADA; PLESSIS, 2010). No entanto estudos recentes com
ablacdo quimica dos cistos com &cido tricloro-acético (ATC) vem se mostrando uma terapia
mais indicada, pois ndo se observam recorréncias (YANGA et al., 2007). O ATC é um &cido
potente capaz de desnaturar proteinas e possui agdo queratolitica, o que possibilita a coagulacéo
das proteinas da derme. O tratamento com o ATC pode ser topico através da administracdo da
substancia a 20%, ou pode ser intralesional (YANGA et al., 2007). Os principais efeitos
adversos do ATC quando este entra em contato com a pele séo dor, bolhas, queimaduras ou
descoloracdo, no entanto os efeitos sdo minimos quando a substancia é aplicada
cuidadosamente (YANGA et al., 2007).

Figura 24 — Hidrocistoma pigmentado  Figura 25 — Multiplos hidrocistomas
em um felino Persa, macho, 8 anos de em um felino SRD, fémea, 12 anos de
idade. Apresenta apenas um cisto  idade. Apresenta multiplos cistos
marrom, liso e tenso na margem pigmentados, que se extendem
palpebral no canto medial, ha trés anos localmente ao redor da margem
sem alteracbes de tamanho. Fonte:  palpebral ha mais de um ano. Fonte:
GIUDICE et al., 2009. p. 489. SIVAGURUNATHANA,;

GOODHEADA,; PLESSIS, 2010. p. 66
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4 ESTUDO RETROSPECTIVO DO SOV

Foi realizado um estudo retrospectivo do Servi¢o de Oftalmologia Veterinaria (SOV)
da UFRGS, sobre as neoplasias palpebrais. O presente estudo retrospectivo foi realizado apenas
com pacientes encaminhados com nddulos palpebrais no periodo compreendido entre janeiro
de 2007 a dezembro de 2015.

4.1 Resultados do estudo retrospectivo do SOV

Sdo atendidos em média 1000 casos de pacientes com afec¢des oftdlmicas por ano. Em
relacdo aos nddulos palpebrais, a média anual de novos atendimentos esta em torno de 21 casos.
Entre julho de 2007 e novembro de 2015, ao todo 195 animais procuraram o setor pela primeira
vez por apresentarem nddulos nas palpebras. As espécies atendidas foram cdes e gatos, e destes
apenas nove eram felinos. Quanto ao sexo, entre 0s cdes a maior prevaléncia foram as fémeas,
com um total de 102 animais o que representa 54,83% em relacdo aos machos. Contudo, 0s
felinos machos foram mais prevalentes do que as fémeas, com um total de cinco e quatro
animais respectivamente.

Trinta e trés ragas diferentes de cées foram atendidas. Os cdes de sem raca definida
(SRD) foram os mais acometidos, representando 29,56% das racas caninas. Em seguida vieram
Poodle (13,44%), Labrador (8,6%), Cocker Spaniel (5,91%) , Rottweiler (4,83%), entre outros.
Segundo Martin (2010), e as racas mais predispostas as neoplasias palpebrais sdo Boxer, Collie,
Poodle, Springer Spaniel, e Cocker Spaniel. A idade média de aparecimento das massas nos
cachorros foi 9,15 anos, o que difere de Martin (2010) em que a média de aparecimento nos
cdes foi aos 8 anos de idade. Contudo, apenas duas racas felinas foram atendidas: SRD e Persa,
em um total de seis e trés respectivamente. Os felinos apresentaram os nddulos em média aos
7,91 anos de idade.

As palpebras superiores e inferiores foram as mais acometidas, representando 89,23%
dos casos novos, contra a apenas 10,76% da terceira palpebra. Dos 195 casos atendidos durante
0s nove anos, 62 foram enviados para exame histopatolégico no Setor de Patologia Veterinaria
da Universidade Federal do Rio Grande do Sul (SPV-UFRGS). Os resultados séo apresentados
no quadro 1.
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Examinando os resultados dos felinos separadamente, dos nove animais acometidos
apenas dois foram apresentavam lesGes na terceira palpebra, e seis foram submetidos a exames

histopatoldgicos ou citoldgicos. Os resultados estdo organizados no quadro 2.

RESULTADOS DOS EXAMES
HISTOPATOLOGICOS QUANTIDADE

Adenoma Meibomiano 25
Epitelioma Meibomiano
Melanoma maligno
Hemangiossarcoma

Histiocitoma

Hemangioma

Carcinoma epidermoide

Papiloma

Melanoma amelan6tico maligno
Mastocitoma

Linfoma

Inflamagédo granulomatosa
Histiocitoma maligno
Fibropapiloma

Carcinoma de células escamosas
Carcinoma de células basais
Blefarite ulcerativa granulomatosa
Adenocarcinoma Meibomiano

Quadro 1 - Resultados dos exames histopatologicos
das neoplasias palpebrais atendidas no SOV.

=
o
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Resultado Exame de diagnostico | Local acometido
Mastocitoma Histopatologia Palpebra
Carcinoma epidermdide Histopatologia Terceira palpebra
Hemangiossarcoma Histopatologia Terceira palpebra
Hemangiosarcoma Histopatologia Palpebra
CCE Histopatologia Orelha
Liquido cistico inconclusivo | Citologia Palpebra

Quadro 2 - Resultados, metodo de diagndstico e local acometido dos
felinos atendidos no SOV.

4.2 Discussao dos resultados

Os adenomas das glandulas de Meibomius foram o tipo neoplasico mais comum em
cdes. No presente estudo este diagnostico representou 40% dos resultados dos exmaes

histopatolégicos e 12,8% de todos os casos atendidos. Ainda que este tenha sido o diagndstico
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mais prevalente, pode-se inferir que o numero de animais acometidos por esta neoplasia seja
ainda maior, visto que por serem clinicamente parecidos muitas vezes ndo sdo enviados para
exame de histopatologia (MILLER; DUBIELZIG, 2013).

Os epiteliomas da glandula de Meibomius, juntamente com os adenomas representam
17,9% dos nodulos palpebrais atendidos no setor, o que é maior do que a estimativa do
COPLOW de 2010, em que estas duas neoplasias representavam 10% dos casos. Os epiteliomas
apresentam mesmo problema que ocorre nos adenomas, em que as lesdes ndo sdo examinadas
histologicamente por serem benignas, o que acaba subestimando os resultados (DUBIELZIG;
KETRING; ALBERT, 2010).

Foram diagnosticados sete casos de melanoma maligno em caninos. Esta neoplasia é
mais comum em cées velhos (GRAHN; PEIFFER, 2013) e devem ser tratados por excisdo
cirdrgica. Outros tipos neoplasicos menos comuns, foram diagnosticados conforme mostra a
tabela. Dois dos diagnosticos, blefarite ulcerativa granulomatosa e inflamacgdo granulomatosa,
ndo eram oriundos de massas neoplésicas, porém a realizacdo de bidpsia dos nodulos é
necessaria para descartar a suspeita de neoplasias potencialmente malignas.

Apenas nove felinos procuraram o setor por apresentarem nédulos nas palpebras, o que
representa 4,6% de todos os atendimentos. Este dado confere com a ocorréncia rara das
neoplasias palpebrais em felinos descritas na literatura (MULTARI; VASCELLARI;
MUTINELLI, 2002). O quadro 2 mostra os diagnosticos dos nddulos que acometiam felinos.

O paciente diagnosticado com mastocitoma era um felino, fémea, da raca Persa, com
dois anos de idade. Em felinos os mastocitomas podem ser divididos em tipico e histiocitico, e
geralmente possuem curso benigno (WILCOCKJ; YAGERA; ZINK, 1986). O carcinoma
epidermoide também pode ser chamado de CCE, e é o tipo neoplasico mais comum nas
palpebras de felinos (MULTARI; VASCELLARI; MUTINELLI, 2002). Dois animais
apresentavam lesbes de CCE, porém um deles ndo realizou exame histopatoldgico do nédulo
palpebral, mas sim de uma lesdo semelhante na orelha. Contudo, devido as caracteristicas de
desenvolvimento do CCE existe uma forte suspeita que os nodulos palpebrais recebessem o
mesmao diagnostico.

Dois animais apresentavam lesdes malignas do endotélio vascular. Estas neoplasias séo
mais comuns em cées e equinos (DUBIELZIG, 2002), séo agressivas e por isso recomenda-se
a excisao cirargica com ampla margem de seguranca. O ultimo resultado é de um exame de
citologia, em que revelou a presenca de liquido cistico inconclusivo. O animal que apresentou

este diagnostico era um felino, fémea, da raca Persa, com cinco anos de idade. A suspeita
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principal é de hidrocistoma devido a maior ocorréncia desta neoplasia em felinos da raca Persa,
e da presenca do liquido cistico inconclusivo, que provavelmente é oriundo de um liquido
inflamatdrio geralmente presente em hidrocistomas.

De acordo com Hesse et al. (2015), que compilaram os resultados das neoplasias
oculares de cées e gatos diagnosticados pelo SPV- UFRGS entre 2009 e 2014, as palpebras sdo
as estruturas oculares mais acometidas representando 70,7% das neoplasias oculares. Além
disso o estudo mostra que os adenomas meibomianos foram os mais frequentes nos cées, e 0
CCE mais frequente em felinos, o que nédo difere dos resultados apresentados pelo presente

estudo retrospectivo.
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5 CONCLUSAO

As neoplasias palpebrais podem ser de origem priméria ou metastatica, e sdo mais
comuns em cdes, equinos e bovinos. Em felinos, as massas neoplasicas sao raras, e quando
acometidos é mais frequente os tipos malignos. Existem tipos neoplasicos mais invasivos que
acometem a pele, a conjuntiva e margem palpebral. Quanto a estrutura acometida, as lesdes de
terceira palpebra sdo menos frequentes. O diagndstico principal consiste em histopatologia apds
biopsia excisonal da lesdo. O tratamento depende do tipo, localizacdo e extensdo do tumor, das
estruturas acometidas, do grau de invasdo tecidual e do estado geral do animal. Sendo assim,
conhecimentos basicos dos diferentes tipos tumorais sdo necessarios para decidir o melhor

tratamento para cada tipo tumoral.
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