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Resumo. O adenocarcinoma pulmonar em felinos ¢ uma neoplasia pulmonar comumente
descrita entre os carcinomas pulmonares primarios relatados na espécie. As neoplasias
pulmonares primarias emfelinos s@o raras e quando ocorrem possuem caracteristicas de
malignidade e tendem a metastatizar para 6rgdos intratoracicos e extratoracicos. Os gatos
idosos sdo comumente mais afetados, sem predisposi¢do por sexo ou raca, embora a raga
Persa tenha sido relatada na literatura. Na medicina veterinaria, a metastase para os digitos,
denominada de sindrome digito-pulmonar, tem sido descrita como condi¢do que afeta
exclusivamente esta espécie. Os sinais clinicos especificos geralmente sdo tosse seca nao
produtiva, dispneia, taquipneia e intolerdncia ao exercicio, ja os sinais inespecificos
sistémicos estdo relacionados ao 6rgdo envolvido e quando estdo presentes, sdo associados
a sindrome para neoplasica. Os gatos com neoplasia pulmonar primaria podem ser
assintomaticos e a doenca pulmonar primaria se apresenta comoum achado incidental. O
diagnéstico inicial pode se basear no estudo radiografico do toérax, com o objetivo de se
detectar massas pulmonares e metéstases. A tomografia computadorizadatem demonstrado
ser mais sensivel e detectar linfadenomegalias de maneira mais eficiente quea radiografia
convencional. A avaliagdo histopatoldgica tem demonstrado ser o padrdo ouro para o
diagnédstico definitivo das neoplasias pulmonares primarias em felinos. O exame post-
mortem permite a avalicdo macroscépica da lesdo e possibilita a identificacao de alteracdes
em outros o6rgdos. O tratamento quimioterapico adjuvante e a ressecc¢do cirirgica de
neoplasias pulmonares bem diferenciadas podem oferecer uma sobrevida maior comparado
aosindividuos diagnosticados com neoplasias pouco diferenciadas e metastases presentes
em outros locais. O progndstico em sua maioria ¢ desfavoravel, permanecendo os cuidados
paliativos, visando a analgesia e o conforto do paciente.

Palavras-chave: Neoplasia pulmonar priméria, sindrome digito-pulmonar

Lung adenocarcinoma in cats: Review

Abstract. Lung adenocarcinoma in felines is a lung neoplasm commonly described among
the primary lung carcinomas reported in the species. Primary lung neoplasms in felines are
rare, have characteristics of malignancy and tend to metastasize to intrathoracic and
extrathoracic organs. Elderly cats are commonly more affected, with no predisposition by
sex or breed, although the Persian breed has been reported in the literature. In veterinary
medicine, metastasis to the digits, called digit-pulmonary syndrome, has been described as
a condition that exclusively affects this species. Specific clinical signs are generally a dry,
non-productive cough, dyspnea, tachypnea and intolerance to exercise, while non-specific
systemic signs are related to the organ involved and, when present, are associated with
paraneoplastic syndrome.Cats with primary lung neoplasia may be asymptomatic and
primary lung disease presents as an incidental finding. The initial diagnosis may be based
on a chest radiographic study, with the aim of detecting lung masses and metastases.
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Computed tomography has shown to be more sensitive and detect lymphadenopathy more
efficiently than conventional radiography. Histopathological evaluation has proven to be
the gold standard for the definitive diagnosis of primary lung neoplasms in felines. Post-
mortem examination allows macroscopic evaluation of the lesion and allows for the
identification of changes in other organs. Adjuvant chemotherapy treatment and surgical
resection of well-differentiated lung neoplasms can offer longer survival compared to
individuals diagnosed with poorly differentiated neoplasms and metastases present in other
locations. The prognosis is mostly unfavorable, usually leaving only palliative care, aiming
at analgesia and patient comfort.

Keywords: Primary lung neoplasia, digit-pulmonary syndrome

Introducao

O adenocarcinoma é o tipo de neoplasia pulmonar mais comumente identificado em gatos,
representando mais de 50% dos casos (Aarsvold et al., 2015; Cardoso et al., 2021; Engelsdorff et al.,
2022). A prevaléncia das neoplasias pulmonares primarias varia entre 0,69 e 0,75% nos felinos
submetidos a necroscopia (Ambrosini et al., 2018). Frequentemente ocorrem em animais idosos (Daleck
et al., 2016).

Os sinais clinicos mais comuns estdo associados ao trato respiratdrio e alguns sinais ndo respiratorios
podem ocorrer, assim como claudicacdo relacionada a metastase nos digitos, conhecida como sindrome
“digito-pulmonar” (Little, 2016). As neoplasias pulmonares priméarias em gatos séo raras, sendo bastante
agressivas, com tendéncia a provocar metastases (Corgozinho et al., 2015).

A citologia pulmonar, guiada por ultrassom ou tomografia computadorizada, ¢ um método de aporte
diagnostico menos invasivo (Daleck et al., 2016). A histopatologia e a imuno-histoquimica sdo
necessarias para o diagndstico e confirmacdo da origem das células neoplésicas (Barbosa et al., 2019;
Rodrigues et al., 2017). A tomografia é considerada o exame com maior precisdo para 0s casos de
neoplasias pulmonares; porém, a radiografia pode sugerir ou identificar a sua presenca (Paiva et al.,
2020). A tomografia demonstra papel importante como exame pré-operatério na identificacdo de
linfadenomegalias em gatos (Nunley et al., 2015).

O tratamento em felinos consiste na pneumonectomia, ressec¢do dos linfonodos envolvidos e na
guimioterapia como terapia adjuvante (D’Costa et al., 2012). O progndstico e a sobrevida cursam com
o grau de diferenciacdo da neoplasia e da presencga ou ndo de metdstase. Em gatos com adenocarcinoma
pulmonar a evolucdo costuma ser desfavoravel (Aarsvold et al., 2015).

Baseado no levantamento bibliografico sobre o tema, este trabalho tem por objetivo apresentar as
caracteristicas das neoplasias pulmonares primarias em felinos, em especial o adenocarcinoma
pulmonar, assim como os sinais clinicos, os métodos diagndsticos, estadiamento, tratamento e
prognostico.

Adenocarcinoma pulmonar

Os carcinomas sdo neoplasias malignas de origem epitelial, possuindo caracteristica invasiva e
metastatica. As neoplasias malignas detém uma capacidade ilimitada de replicacdo,além da resisténcia
a morte celular por apoptose. S&o capazes de estimular uma angiogénese acentuada, assegurando a sua
nutricdo e promovendo a invasao aos tecidos adjacentes e a disseminacédo neoplasica (Zachary et al., 2012).

Os carcinomas sdo as neoplasias primarias mais frequentes, sendo o adenocarcinoma o tipo
histoldgico mais comum encontrado em caes e gatos. As neoplasias pulmonares primarias provocam
metastases de maneira precoce e agressiva. As vias linfética, sanguinea e transpleural sdo as vias de
disseminacdo da neoplasia (Daleck et al., 2016). Alguns termos podem ser adicionados as palavras
adenoma e carcinoma, a fim de indicar o 6rgdo de origem, como exemplo o adenocarcinoma pulmonar,
além de modificados com prefixos ou adjetivos para descrever o padrao que se apresenta na microscopia.
O adenocarcinoma possui um padrdo de crescimento glandular diferenciado, pela presenca de tubulos
ou &cinos (Zachary et al., 2012).
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Segundo Coelho et al. (2016), para os animais domésticos, atualmente, a classificacéo das neoplasias
pulmonares tem por base a morfologia celular, sem associacdo a origem celular. Esta classificacao
acompanha as diretrizes da Organizacdo Mundial de Salude. Consideraveis mudangas na classificacdo
consistem em n&o dar continuidade aos termos adenocarcinoma misto e carcinoma bronquioloalveolar
e incluir os termos adenocarcinoma in situ, adenocarcinoma minimamente invasivo e invasivo, substituir
0 termo carcinoma bronquioloalveolar por adenocarcinoma lepidico e classificar os adenocarcinomas
invasivos conforme seu subtipo predominante. Nos animais domésticos, o adenocarcinoma invasivo é
subdivido conforme o padréo de predominancia que pode ser lepidico, papilar, acinar, micropapilar e
solido (Travis et al., 2013). S&o utilizados também os termos adenocarcinoma in situ e minimamente
invasivo.

O adenocarcinoma minimamente invasivo apresenta lesGes menores que trés centimetros com
crescimento lepidico e papilar misto; porém demonstram estender-se além da capsula para o tecido
adjacente. A invasdo tem limite menor que cinco milimetros e ndo possui células em padrGes
relacionados ao crescimento mais agressivo (diferenciagdo solida, escamosa ou micropapilar). O
adenocarcinoma invasivo apresenta lesdes maiores que trés centimetros e invaséo do tecido adjacente
maior que cinco milimetros. Muitas lesdes com menos de trés centimetros possuem visiveis evidéncias
citologicas e invasivas que sugerem comportamento mais agressivo (Meuten, 2016; Valli et al., 2017;
Wilson, 2016).

Epidemiologia

Em gatos as neoplasias pulmonares primarias sdo raras. Podem ocorrer com maior frequéncia em
gatos mais idosos. Grande parte das neoplasias é do tipo adenocarcinoma de origem brénquica ou
broncoalveolar (Little, 2016). Devido ao aumento na expectativa de vida média desses animais, a sua
incidéncia pode estar aumentando também (Goldfinch & Argyle, 2012). As neoplasias pulmonares em
cdes e gatos ndo estdo relacionadas a causas infecciosas, ocorrendo de forma ocasional em animais
geriatricos (D’Costa et al., 2012).

As neoplasias primarias de origem pulmonar representam menos de 1% entre as neoplasias que
acometem os gatos. Acredita-se que esta taxa venha a aumentar pelo cuidado com a saude dos felinos
domésticos, assim como mais ferramentas de diagnostico que contribuem para o aumento da expectativa
de vida desses animais. A polui¢do do ar e exposigdo passiva a fumaga de cigarro podem estar associadas
ao aumento no numero de casos (Kirsch et al., 2019). Nos felinos, os adenocarcinomas representam
mais de 50% das neoplasias pulmonares primarias (Ambrosini et al., 2018). Os adenocarcinomas
pulmonares comumente atingem gatos com mais de 12 anos de idade, com prevaléncia de 60 a 70%
nesta espécie. Nao possui predisposicdo racial, embora alguns estudos apontem a raga Persa associada
as neoplasias pulmonares (Silveira et al., 2020). Ndo ha predilegdo por sexo, mas alguns estudos
apontam incidéncia maior em fémeas, quando comparada aos machos (Daleck et al., 2016).

Sinais clinicos

Os sinais clinicos geralmente se apresentam de forma lenta e progressiva, entretanto sinais
hiperagudos podem ocorrer, como hemorragias e pneumotérax. As manifestagdes clinicas podem surgir
das neoplasias primdarias, das metéstases intratoracicas e extratordcicas e sinais de sindrome
paraneoplasica. O sinal clinico mais comum relacionado as neoplasias pulmonares € a tosse estridente e
improdutiva com evolugdo cronica. Alguns outros sinais poderdo ser observados, normalmente
associados ao derrame pleural ou doenga difusa, como dispneia, taquipneia e cianose. O esforgo
respiratorio pode estar aumentado, devido a interferéncia na oxigenagdo causada pela infiltracdo da
neoplasia no pulmao, ocasionando a intolerancia a exercicios (Daleck et al., 2016). O grau de invasao
pulmonar ¢ difusdo do comprometimento do parénquima podem determinar a severidade dos sinais
clinicos (Silveira et al., 2020).

Pode ocorrer hipercalcemia e osteodistrofia hipertrofica. Pode haver metastase em outros locais como
pele, olhos e musculatura esquelética (Little, 2016). Os sinais clinicos podem ser especificos,
relacionados as alteragdes pulmonares ou inespecificos associados a outros sistemas. Em alguns casos,
os sinais clinicos estio ausentes e quando sao apresentados, ocorrem em um estagio avancado da doenga,
0 que torna o tratamento mais dificil (Nunley et al., 2015). Pode ocorrer, de forma rara, a presenga de
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ascite ou edema em regido de cabega e pescogo, oriundo da obstrugdo da veia cava caudal ou cranial.
Outros sinais podem incluir anorexia, perda de peso, depressdo e febre. Nos casos de compressao
esofagica, podem ocorrersinais como disfagia, regurgitacdo e émese (Daleck et al., 2016).

Segundo relatado por Aarsvold et al. (2015) em seu estudo retrospectivo com 57 gatos, 39%
apresentaram anorexia e inapeténcia e 37% apresentaram tosse. Outros sinais clinicos observados foram
descritos em ordem de maior para menor ocorréncia como perda de peso, letargia, taquipneia, émeses,
sibilos, disfagia, hematémese, ptialismo, engasgos e dor ao abrir a boca. Cinco gatos sem sinais clinicos
tiveram a identificagdo das massas como achados incidentais. Gatos podem apresentar a doenga em
estagio mais avancado em decorréncia da apresentacdo inespecifica dos sinais clinicos e nos casos em
que ndo ha manifesta¢des clinicas, as neoplasias pulmonares podem ser identificadas de maneira
incidental em animais que realizam a radiografia por outros motivos.

O sinal clinico mais frequente é a tosse (Nunley et al., 2015). Algumas doengas concomitantes foram
observadas, como cardiomiopatia hipertrofica, hipertireoidismo, doenca renal crbnica, asma, cisto
hepatico, linfoma gastrointestinal, pancreatite crénica e diabetes mellitus.

Diagnostico

O principal método para o diagnostico de neoplasias pulmonares na rotina clinica é a radiografia
simples, devendo esta ser de boa qualidade, realizada em trés proje¢des, sendo eclas laterais direita e
esquerda e ventro-dorsal. Em conjunto com o historico ¢ exame fisico € possivel sugerir uma hipotese
diagnodstica de neoplasia pulmonar, que pode ser confirmada através de exames citologico e/ou
histopatoldgico. A radiografia convencional pode detectar a grande maioria dos nodulos, possibilitando
avaliar o tamanho ¢ a calcificagdo em seu interior. Na avaliacdo radiografica os padrdes neoplasicos
pulmonares sao diversos, podendo conter nddulo solitario circunscrito, multiplos ndédulos circunscritos,
padrdo alveolar disseminado, padrao reticulonodular disseminado intersticial e consolidagdo lobar. No
caso das metastases, comumente ocorre o envolvimento difuso, apresentado na forma de opacificagdes
intersticiais nodulares, alveolares ou peribronquiais (Daleck et al., 2016).

Na radiografia sdo observados padroes tipicos, como o padrao broncoalveolar misto, massa alveolar
sem boa definigdo ou massa com cavitagdo, em muitos casos ¢ possivel observar o acometimento de
todos os lobos pulmonares no exame radiografico e em 35 a 65% ocorre derrame pleural. A metastase
pulmonar originada de outras regides, como o adenocarcinoma de glandula mamaria como neoplasia
primdria, apresenta-se no exame radiografico como noédulos intersticiais bem ou mal definidos ou um
padrdo pulmonar difuso, quando comparado com os padroes originados das neoplasias pulmonares
primarias. O padrao pulmonar difuso apresenta com frequéncia um padrao alveolar com ou sem nodulos
pulmonares mal definidos ou derrame pleural (Little, 2016).

Com maior frequéncia do que cdes, os gatos costumam apresentar massas cavitadas e podem
apresentar radiograficamente ou na tomografia evidéncias de calcificagdo. Na radiografia, o padrao de
neoplasia intersticial miliar difuso e/ou peribronquica no gato e no cao, seja primario ou metastatico,
ndo ¢ possivel de diferenciar de outros padrdes difusos, causados por infecgdes micoticas ou reagdes
alérgicas (Zachary et al., 2012).

A citologia pulmonar ¢ um método rapido, seguro e menos invasivo, quando comparada a biopsia
incisional ou excisional e fornece importante aporte no diagnostico, podendo ser realizado através de
lavados traqueal e broncoalveolar (Daleck et al., 2016) ou em situagdes em que ndo sdo possiveis outros
métodos avaliativos, como a histopatologia por congelagdo ou acesso a laboratorios de patologia
(Meuten, 2016; Valli et al., 2017; Wilson, 2016). Em alguns casos, para se obter amostra do tecido
pulmonar, a pun¢ao transtoracica com agulha fina podera ser indicada (Daleck et al., 2016). A citologia
guiada por ultrassom pode ser realizada através da coleta de amostras de massas individualizadas ou do
liquido pleural, mas pode trazer resultados ndo verdadeiros, sendo a avaliacdo histologica através da
bidpsia pulmonar necessaria para a obtengdo de um diagnostico definitivo (Little, 2018). O estudo
histopatologico demonstra ser o padrdo de eleigdo para o diagndstico e estadiamento das neoplasias
pulmonares (Cardoso et al., 2021). Como método mais invasivo, a toracotomia pode ser realizada
associada a biopsia, possibilitando a confirma¢do do diagnoéstico (Daleck et al., 2016).
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A tomografia computadorizada possibilita uma avaliacdo mais fidedigna em relagdo ao tamanho,
quantidade, densidade e calcificagdo da lesdo (Daleck et al., 2016). A tomografia computadorizada
permite um planejamento cirurgico mais assertivo e a deteccdo de focos metastiticos antes do
procedimento cirargico, porém Aarsvold et al. (2015) mencionam que os estudos que analisam as
caracteristicas neoplasicas na tomografia em gatos sdo limitados. A radiografia pode identificar ou
sugerir a presenca da neoplasia pulmonar, mas a tomografia é considerada um método diagnéstico mais
preciso (Paiva et al., 2020). Como exame pré-operatorio tem demonstrado ser importante na
identificacdo do aumento de linfonodos (Nunley et al., 2015) e em relagdo ao tamanho, quantidade,
densidade e calcificacdo da lesdo, o estudo tomografico permite uma melhor avaliacdo (Daleck et al.
2016) e possui maior sensibilidade e capacidade para identificar lesdes menores (Maritato et al., 2014).

A avaliagdo histopatologica e a imuno-histoquimica s3o necessarias para o diagnostico e confirmacao
da origem das células neoplasicas (Barbosa et al., 2019). A avaliacdo imuno-histoquimica permite
confirmar sobre o subtipo histologico do carcinoma. Além disso, permite diferenciar os carcinomas em
primarios e secundarios (Millanta et al., 2006; van der Linde-Sipman & van den Ingh, 2000). D’Costa
et al. (2012) destacaram o papel da imuno-histoquimica na identifica¢do da origem celular. As proteinas
surfactantes € o TTF-1 comumente auxiliam no diagndstico de adenocarcinomas pulmonares,
considerando como células de origem os pneumaocitos II e as células bronquiolares de clara. Na imuno-
histoquimica, TTF-1 ¢ o fator de transcricdo 1 da tiredide ¢ ¢ um fator de transcri¢do importante na
diferenciacdo de epitélio pulmonar distal. Considerado marcador para neoplasias derivadas da unidade
alveolar bronquiolar terminal (células club e pneumocitos II). Estd presente no nucleo e ¢
frequentemente amplificado em neoplasias pulmonares primarias (Meuten, 2016; Valli et al., 2017). No
estudo, 80% das neoplasias foram positivas para proteina surfactante A e TTF-1 na imunohistoquimica.

Na imuno-histoquimica a coloragdo para o fator de transcricdo 1 da tiredide (TTF-1) é muito
especifico para neoplasias de origem bronquioloalveolar. Com frequéncia, devido a identificacdo de
lesOes metastaticas esqueléticas, as neoplasias pulmonares primarias sao detectadas (Meuten, 2016; Valli
etal., 2017).

Localizagdo anatdmica

Quanto a localizacdo, nos gatos, as neoplasias pulmonares primarias ndo demonstram predilecao pelo
pulmao direito ou esquerdo; porém como mencionado por (Meuten, 2016; Valli et al., 2017; Wilson,
2016) ha uma evidente predilecdo para a ocorréncia em lobos caudais.

O achado radiografico mais comum no caso das neoplasias pulmonares primarias em felinos é
representado por massa circunscrita solitaria na por¢ao caudal dos lobos do pulméo. Entretanto, a doenga
pode apresentar-se em qualquer lobo ou em varios lobos do pulméo, como Unica ou multiplas massas
circunscritas, com lobos consolidados ou com padréo difuso (Goldfinch & Argyle, 2012). No estudo
retrospectivo de Maritato et al (2014) com 20 gatos, em 8 casos o lado esquerdo foi acometido, enquanto
o lado direito foi acometido em 10 casos. Em 2 casos a presenca em ambos os lados foi descrita. Os
lobos caudais foram os mais afetados. Ambrosini et al. (2018) descrevem que os lobos caudais
geralmente sdo mais acometidos.

Tratamentos

A resseccdo cirurgica da neoplasia € o tratamento mais eficaz para a neoplasia pulmonar primaria e
oferece maiores chances de cura, sendo a lobectomia a técnica mais utilizada na ressec¢@o das neoplasias
solitarias. Quando o diagndstico se d4 em um estagio mais avangado da doenga, outras modalidades de
tratamento tornam-se importantes na reducio da morbidade e no aumento da sobrevida. E indicada a
utilizacdo de quimioterapia na tentativa de aumentar a sobrevida do paciente nos casos em que ha lesoes
pulmonares difusas, pelo fato da presenga de uma unica metastase dificilmente ser identificada antes de
evoluir para esses quadros. A resposta ao tratamento quimioterapico no caso das metastases nao € o
mesmo comparado ao tratamento instituido em casos de neoplasias primarias (Daleck et al., 2016).

Neoplasias pulmonares solitarias podem ser ressecadas cirurgicamente quando ndo identificadas
metastases. O tratamento quimioterapico pos-cirirgico com mitoxantrona foi relatado por alguns
estudos de caso (Goldfinch & Argyle, 2012). O tratamento cirurgico em gatos com manifestacdes
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respiratorias pode ndo oferecer bons resultados (Maritato et al., 2014). Em relagdo ao tratamento
quimioterapico, Ambrosini et al. (2018) descrevem que seu impacto nao ¢ bem estudado, mas um felino
que foi tratado com mitoxantrona apds cirurgia teve sobrevida de 34 meses apds a lobectomia pulmonar.

r

A lobectomia ¢ o tratamento indicado no caso das neoplasias pulmonares em gatos, porém o
prognostico € comumente pior do que para os cdes. Em um maior nimero de neoplasias nos gatos a
cirurgia ¢ contraindicada ao diagndstico, devido a extensdo da doenca, metdstase ou cardiomiopatia
descompensada intercorrente (Meuten, 2016; Valli et al., 2017; Wilson, 2016).

Prognésticos e sobrevida

O aumento da sobrevida tem sido relacionado a auséncia de invasdo dos linfonodos. O tamanho da
neoplasia, o envolvimento dos linfonodos toracicos e a presenca de metéstases sdo fatores a serem
considerados ao estimar o prognéstico. O progndstico superior a um ano ¢ estimado nos casos de
neoplasias primarias solitarias e sem metastases ou efusdo pleural. Um bom prognostico ¢ estimado no
caso de neoplasias benignas, em contrapartida, pacientes com lesdes metastaticas no parénquima
pulmonar tém o prognostico desfavoravel. Em geral o prognostico no caso dos felinos é ruim,
considerando que 75% das neoplasias primarias nao sdo operaveis ao diagnostico ¢ normalmente
numerosas lesdes metastaticas sdo observadas (Daleck et al., 2008). Muitos gatos sdo submetidos a
eutanasia, devido ao prognostico desfavoravel da doenga (Goldfinch & Argyle, 2012). A neoplasia
pulmonar nos felinos aparenta progredir e metastatizar mais rapidamente do que nos cdes. Além da
classificacdo TNM (tumor-node-metastasis), as caracteristicas de diferenciacao apresentadas no exame
histolégico sdo associadas ao prognostico (Meuten, 2016; Valli et al., 2017; Wilson, 2016).

Em gatos com neoplasia pulmonar primaria, o grau de diferenciagio € o fator prognostico associado
a sobrevida nesses animais. O prognostico para sobrevida a longo prazo no caso de neoplasia do tipo
adenocarcinoma pulmonar ¢ desfavoravel. Felinos com neoplasias moderadamente diferenciadas
sobreviveram cerca de 698 dias, enquanto aqueles com neoplasias mal diferenciadas sobreviveram cerca
de 78 dias, sendo a média geral de 115 dias, mesmo que todos viessem a 6bito decorrente de metastase
(Little, 2016). Segundo um trabalho recente descrito por Little (2016), um felino manteve-se bem, com
auséncia de evidéncias radiograficas, por 36 meses apds ressecgao cirurgica do pulmao do lado esquerdo
e tratamento quimioterapico adjuvante com mitoxantrona a cada trés a cinco semanas, por 10 doses apos
a cirurgia.

A auséncia de sinais clinicos, a boa diferenciacdo e o estadiamento foram associados, no estudo
retrospectivo de Maritato et al. (2014) com 20 gatos, a um aumento significativo na sobrevida. Os gatos
que apresentaram sinal clinico de dispneia possivelmente possuiam um pior prognoéstico e ja estavam
em um estagio avangado da doenca. A presenca de manifestagdes clinicas respiratorias, em especial
dispneia, derrame pleural, estadiamento a partir de metastases e neoplasias pouco ou razoavelmente
diferenciados indicam prognoéstico negativo util para gatos com neoplasias pulmonares primarias.

Nos casos de resseccdo completa e lesdes moderadamente diferenciadas, o tempo de sobrevida
relatado ¢ em média de 12 a 18 meses (Ambrosini, 2018). Em um dos estudos indicados por Ambrosini
etal. (2018), 85% dos gatos que foram tratados apenas com cirurgia, ndo resistiram a doenga metastatica
e tiveram tempo médio de 115 dias de sobrevida. Em outro estudo retrospectivo, gatos tratados
cirurgicamente e que apresentavam sinais clinicos, tiveram um tempo de sobrevida consideravelmente
menor do que aqueles que ndo apresentavam sinais clinicos. Aqueles que resistiram até a retirada dos
pontos, o tempo médio foi de 64 dias.

Nunley et al. (2015) citam o cuidado na indicagdo cirargica em gatos que apresentam derrame
pleural, devido a baixa sobrevida demonstrada pelos gatos que apresentaram este sinal antes da cirurgia,
concluindo que o derrame pleural possui um progndstico reservado em associagdo com neoplasias
pulmonares.

Distribuicio e metastases

As neoplasias pulmonares primarias apresentam altos indices de metastase, taxa observada em até
75% dos casos em gatos. Neoplasias pulmonares menores que 1 centimetro de didmetro normalmente
nao produzem metéstases, ao passo que o potencial de causar metastase esta relacionado ao tamanho da
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neoplasia (Kirsch et al., 2019). A metastase pulmonar derivada de neoplasias malignas primarias
originadas em outros 6rgdos ¢ explicada pelo fato de os pulmdes atuarem como filtros para émbolos
neoplasicos, devido a presenca de uma grande quantidade de capilares necessarios para a hematose nos
pulmdes (Cardoso et al., 2021; Dias et al., 2018; Melo et al., 2019). Devem ser diferenciadas as
neoplasias pulmonares primarias das lesdes metastaticas de neoplasias epiteliais malignas com origem
em outros tecidos (Wilson, 2016). Metastases extrapulmonares foram descritas nos trabalhos de Cardoso
et al. (2021); Dias et al. (2018) e Melo et al. (2019), particularmente no ganglio linfatico regional, na
musculatura esquelética, nos rins ¢ na pleura parietal. O caso relatado por Cardoso et al. (2021)
descreveu um caso de adenocarcinoma pulmonar com metastase hepatica em uma felina de 16 anos. O
caso relatado por Ambrosini et al. (2018), descreveu um felino com suspeita de disautonomia com base
em perda ponderal ¢ €mese. A autora indica que alteracdes esofagicas originadas de neoplasias
pulmonares primarias podem servir como diagndstico diferencial nos casos em que houver opacidade
de tecidos moles internos ao esofago e distensao difusa por gas no trato gastrointestinal. O caso relatado
por Barbosa et al. (2019), descreveu um felino diagnosticado com carcinoma de células escamosas
pulmonar com metastase intestinal.

O caso relatado por Corgozinho et al. (2015), refere-se a um caso de metastase incomum de um felino
onde a avaliacdo histopatologica concluiu a presenca de um adenocarcinoma pulmonar broncogénico
com metastase para pele. (Romanucci et al., 2018) descreveram um caso de adenocarcinoma pulmonar
difuso de padrao micropapilar em uma felina de 12 anos. O trabalho de Posporis et al. (2017) relatou o
caso de um felino de 12 anos de idade diagnosticado com carcinomatose meningea e infiltracdo medular
causada pela invasdo local de um adenocarcinoma pulmonar.

Aspectos macroscopicos e microscopicos

Na macroscopia, as neoplasias pulmonares primarias geralmente apresentam-se como massas solidas
em lobos pulmonares Uinicos ou multiplas massas que possuem dificil diferenciagdo com neoplasias
metastaticas na macroscopia (Aarsvold et al., 2015; Melo et al., 2019; Nunley et al., 2015).

O aspecto macroscopico das neoplasias pulmonares nos felinos nao difere das dos caes, exceto pelo
aumento da presenca de lesdes cavitarias e aparente de origem de alguns adenocarcinomas em areas de
fibrose generalizada, fazendo com que as lesdes se tornem indiscretas. O tamanho ndo é um critério
particularmente til para o prognodstico das neoplasias felinas, pois muitas possuem menos de trés
centimetros. Todavia, demonstram caracteristicas citolégicas malignas e comportamento agressivo. A
classificagdo dessas neoplasias, utilizando caracteristicas citologicas e estruturais como os diversos
padrdes de crescimento, anisocitose, alteracdes dos nucléolos, figuras mitdticas, progressao para
crescimento escamoso estratificado e invasdo local, demonstra que a maioria das neoplasias felinas
apresenta caracteristicas de malignidade que sdo compativeis com os resultados relativamente piores
observados nesta espécie (Meuten, 2016; Valli et al., 2017; Wilson, 2016).

O adenocarcinoma lipidico possui padrdo bronquiolo-alveolar cldssico, com epitélio cuboidal a
pavimentoso, possuindo septos com moderado colageno. O adenocarcinoma papilar possui projecdes
exofiticas e ramificadas, ocupando ambientes maiores que os alvéolos normais, possui células tendendo
a colunares e podem possuir aspecto pseudoestratificado. O adenocarcinoma acinar possui corddes de
células pseudoestratificadas, mantidas por grande quantidade de tecido fibrovascular e limen com muco
acumulado. O adenocarcinoma escamoso € caracterizado por predominio de células com citoplasma
eosinofilico em grande quantidade, parecidas com as células de epitélio estratificado ndo ceratinizado.
O padrao glandular pode estar presente em conjunto, sendo denominado como adenoescamoso
(Aarsvold et al., 2015; Melo et al., 2019; Nunley et al., 2015).

Os adenocarcinomas de baixo grau possuem espacos glandulares ou frondes papilares cobertos por
células cuboides a colunares em uma unica camada ou talvez com aspecto pseudoestratificado. As
células possuem nucleos arredondados ou ovais uniformes e nucléolos discretos. As mitoses nao sdo
comuns ¢ a atipia citologica é infima. Ja os de alto grau possuem espagos glandulares irregulares e
camadas celulares mais solidas. S@o presentes pleomorfismo celular, atipia nuclear e alta contagem
mitotica. Nos adenocarcinomas o tipo de secregdo mais comum ¢ o muco, porém o conteudo seroso
pode predominar em algumas neoplasias. O acimulo de secre¢do pode resultar em um aspecto cistico
(Meuten, 2016; Valli et al., 2017; Wilson, 2016).
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Sindrome digito-pulmonar felina

A sindrome digito-pulmonar felina associa aos carcinomas pulmonares as metdstases nos digitos e
em um dos estudos relatados por Ambrosini et al. (2018), cerca de 21% dos digitos amputados e
encaminhados ao mesmo laboratorio apresentaram metastase de carcinoma pulmonar. Também foram
descritos casos de metastases de adenocarcinoma pulmonares incomuns em locais como musculatura
esquelética, olhos e aorta (Ambrosini et al., 2018). O adenocarcinoma estd comumente envolvido com
a sindrome digito-pulmonar, sendo o tipo carcinoma adenoescamoso, o menos frequente. As metastases
nos digitos representam até 17,9% de todos os casos, sendo considerados sitios metastaticos
extrapulmonares frequentes. (Paiva et al., 2020). A sindrome digito-pulmonar ¢ descrita de forma
exclusiva em gatos, ndo sendo descrita a sua ocorréncia em outros animais domésticos. No membro
afetado, geralmente sdo evidenciados aumento de volume, lesdo ulcerativa, presenca de secregdo
purulenta, queda da unha e sensibilidade. Pode haver a presenca concomitante de metéastases pulmonares
em outros locais como pele, pleura, rins, figado, bago, olhos, ossos, ganglios linfaticos, cérebro, coracao,
intestinos e glandula salivar, embora ocorram com maior frequéncia em musculatura (Paiva et al., 2020).

Sua deteccdo € feita a partir da identificacdo do adenocarcinoma na amostra coletada através da
biopsia do digito. Os achados de origem pulmonar incluem ocasionalmente a presenca de células ciliadas
e secre¢do mucodide nos sitios metastaticos (Wilson, 2016). O diagnostico nos casos da sindrome digito-
pulmonar correlaciona os achados clinicos, radiograficos e histopatologicos. Ha controversas sobre o
tratamento cirirgico nestes casos, devido as suas altas chances de reincidéncia neoplésica e metastase.
Ainda se desconhece a eficacia da quimioterapia nestes casos, sendo o diagndstico precoce a melhor
forma de tentar controlar a doenga. O progndstico € considerado desfavoravel, com indices baixos de
sobrevida. Inicialmente, uma minoria dos animais acometidos com a sindrome apresenta sinais
respiratorios (Paiva et al., 2020).

O tratamento em felinos com a sindrome ¢ paliativo e visa o conforto do paciente com o uso de
analgésicos. A amputagdo do digito ndo interfere no tempo de sobrevida, mas pode promover alivio da
dor e evitar a infec¢do secundaria, porém outros digitos poderdo ser acometidos por lesdes metastaticas.
Mesmo que os sinais clinicos respiratorios estejam ausentes, o diagndstico diferencial para a sindrome
em pacientes que apresentarem claudicacdo ou inflamacdo nos digitos faz-se necessario, pois o
carcinoma pulmonar primario deve ser considerado em felinos de meia-idade e idosos que apresentarem
alteracdes nos digitos. Para tal, devem ser indicados os exames de radiografia de térax, do membro
afetado e citologia da lesdao (Kirsch et al., 2019). Diante do envolvimento de outros locais, Thrift et al.
(2017) propde a utilizagdo do termo “sindrome modal” para caracterizar a doenga neoplasica que pode
envolver os musculos, os olhos, os digitos, a aorta ¢ o pulmao.

Consideracoes finais

Das neoplasias pulmonares primarias em felinos, o tipo adenocarcinoma tem sido frequentemente
descrito em comparag¢do aos demais carcinomas pulmonares primarios que acometem a espécie. Os
animais idosos sdo comumente mais afetados. O adenocarcinoma € o tipo histologico que mais tem sido
associado a sindrome digito-pulmonar felina ou a sindrome- modal, denominagdo sugerida devido ao
envolvimento de outros 6rgdos, como musculos, olhos, digitos, aorta e linfonodos como focos
metastaticos. Os lobos pulmonares caudais foram os mais acometidos. A radiografia se mostrou como
método diagnostico eficaz para a identificagdo de massas pulmonares e metastases intratoracicas ou nos
digitos, embora a tomografia computadorizada tenha sido descrita por possuir maior sensibilidade para
identificar linfadenomegalias. A avaliagdo histologica da lesdo primaria e/ou da metastase através da
bidpsia é o método utilizado para o diagndstico definitivo e 0o exame post-mortem permite a avaliagdo
macroscopica das lesdes. A imuno-histoquimica tem se mostrado importante para determinar a origem
celular. A resseccao da neoplasia pulmonar primaria solitaria, a auséncia de invasdo dos linfonodos e a
boa diferenciacdo celular estdo relacionados a uma taxa de sobrevida maior. A amputagdo do digito no
caso de sindrome digito- pulmonar felina ainda ndo possui eficacia bem elucidada. A relagdo entre o
estadiamento da neoplasia e a presencga de sinais clinicos respiratorios tém demonstrado significativa
associagdo ao tempo de sobrevida dos felinos acometidos por neoplasias pulmonares primarias. Alguns
sitios incomuns foram descritos e existe a necessidade de mais estudos, uma vez que as neoplasias
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pulmonares primarias podem estar presentes em animais que apresentam sinais clinicos inespecificos,
mas possuem a doenga pulmonar como causa primaria.
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