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RESUMO

O tumor venéreo transmissivel (TVT) canino ¢ uma neoplasia maligna que apresenta amplo
relato na literatura veterinaria nacional. Integra o grupo dos chamados “tumores de células
redondas” dos caes, os quais deve ser diferenciado. As manifestagdes clinicas da neoplasia na
forma genital e cutanea, associada a ocorréncia de metéstases para linfonodos regionais sdao
eventos menos freqlientes. No presente trabalho, relata-se o caso de um cdo sem raca definida
de um ano de idade que apresentava aumento de volume na regido de osso frontal com lise
6ssea, neoformacgdo abdominal e febre. A necropsia, maltiplos nodulos metastaticos foram
observados no pulmio e bago. O exame imunoistoquimico do tecido neopldsico revelou
positividade citoplasmatica das células tumorais para vimentina, alfa-1-anti-tripsina e
lisozima. A associagdo dos dados clinicos, anatomo-patoldgicos e imunoistoquimicos
possibilitou o diagnostico de TVT metastatico.

Palavras-chave: Tumor venéreo transmissivel em cdo, metastase, imuno-histoquimica.
ABSTRACT

The venereal transmissible tumor (TVT) in dogs is widely reported in the Brazilian veterinary
literature. Its differentiation from other round cell tumors is needed in order to establish the
proper therapeutics. Clinical manifestations of genital / skin neoplasm associated to metastasis
in local lymph nodes are less frequent. Herein, the case of a one year-old dog with lung and
spleen TVT metastases is reported. It presented a growing volume in the frontal bone with
osteolysis, an abdominal tumor and fever. The necropsy showed multiple lung and spleen
metastatic nodules. The immuno-histochemistry staining test revealed positivity for vimentin,
alpha-1-antitrypsin and lysozime. These histopathological and immuno-histochemical
characteristics allowed to establish the diagnosis of as metastatic venereal transmissible
tumor.
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RESUMEN

El tumor venéreo transmisible (TVT) canino es una neoplasia maligna ampliamente relatada
en la literatura veterinaria brasilefia. Integra el grupo de los llamados “tumores de células
redondas” de los canes, de los que debe ser diferenciado. Las manifestaciones clinicas de esta
neoplasia en las formas genital y cutinea, asociadas a la presencia de metastasis en nodulos
linfaticos regionales, son menos frecuentes. En este trabajo, es relatado el caso de un can de
raza indefinida de un afio de edad, que presentaba aumento de volumen en la regioén frontal
con lisis 6sea, formacion abdominal y fiebre. En la necropsia fueron observados multiples
nddulos metastasicos en pulmén y bazo. El examen histoquimico del tejido neoplasico mostrd
positividad citoplasmatica de las células tumorales para vimentina, alfa-l-antitripsina y
lisozima. La conjuncion de los datos clinicos, anatomo-patoldgicos e inmuno-histoquimicos
hizo posible el diagndstico de TVT metastasico.

Palabras-clave: Tumor venéreo trasmisible en perro, metastasis, inmuno-histoquimica.
INTRODUCAO

O tumor venéreo transmissivel (TVT), também chamado de sarcoma de Sticker ou
condiloma canino ¢ uma neoplasia transmitida entre caes por contato sexual, embora estudos
laboratoriais tenham demonstrado a possibilidade de transplante experimental (1, 2). A
transmissdo também pode ocorrer, embora mais rara, por arranhadura, lambeduras,
mordeduras ou pelo ato de cheirar um animal portador. Sua incidéncia no Brasil ¢ alta em
funcdo da existéncia comum de cdes errantes e ndo submetidos a qualquer tipo de controle de
atividade sexual (3, 4).

Clinicamente, o TVT tem caracteristicas peculiares, tanto pela possibilidade de
transmissdo quanto por sua evolugdo, podendo permanecer por muitos anos com crescimento
lento ou inaparente (5, 6). No entanto, pode apresentar carater invasivo e metastatico (7).
Predisposi¢do quanto ao sexo, raga ou idade ndo sdo observadas, mas, logicamente, a
incidéncia ¢ maior em animais errantes ¢ no periodo de maior atividade sexual. Ha alguns
autores que afirmam serem as fémeas mais acometidas que os machos, visto aceitarem mais
parceiros durante o cio. Ha também o fator hormonal, uma vez que os estrogénios facilitam a
tumefacdo da vulva e geram maior suprimento sangiiineo, facilitando o implante tumoral (8,
9,10, 11).

Morfologicamente, o TVT cresce em forma de couve-flor, assumindo aspecto
pedunculado, nodular, papilar ou multilobular e geralmente ¢ fridvel e de superficie
hemorragica. O tamanho ¢é varidvel e sdo frequentes tulceras e infecgdes superficiais (7).
Embora de ocorréncia rara, as metastases nao cutaneas ocorrem em cerca de 1% dos casos,
porém crescimentos metastaticos ja foram descritos na pele, l1abios, linfonodos inguinais,
boca, figado, rins, pleura, mesentério, ossos, conchas nasais, tonsilas, Orbita, cérebro e
cavidade abdominal (2, 10, 12, 13). A regressdo tumoral espontinea pode ocorrer com
desenvolvimento de imunidade celular e humoral protetora contra recorréncia tumoral (5). O
diagnéstico € feito considerando-se o historico do animal, a aparéncia macroscépica das
lesdes e o exame cito e histopatoldgico, em que se deve diferencid-lo de outros tumores de
células redondas de cdes, como o linfoma, o mastocitoma, o histiocitoma, o melanoma, o
tumor de células de Merkel e carcinomas pouco diferenciados, assim como de lesdes
granulomatosas nao neoplasicas, sendo adequado, quando necessario, o emprego de painel
imunoistoquimico. Apds décadas de controvérsias, hoje o TVT ¢é considerado como tumor de
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origem histiocitaria, embora os marcadores tipicos para esse tipo de célula (lisozima e alfa 1
antitripsina) ndo sejam detectados em todos os casos (14, 15, 16, 17, 18).

RELATO DE CASO

No presente caso, uma cadela SRD, de um ano, foi atendida no HOVET-UNISA
apresentando aumento de volume na regido frontal, febre, e neoformagao de 6 cm de diametro
na cavidade abdominal. Ao exame radiografico, observou-se aumento de volume de partes
moles adjacentes ao osso nasal e frontal, lise dssea, alteracao da trabeculagao Ossea de 0sso
nasal e opacificagdo dos seios frontais e cavidades nasais. Considerando-se a evolugdo do
quadro clinico, optou-se pela eutanasia.

Figura 1 — Aspecto macroscéopico de lesdo frontal — aumento de volume e osteodlise (A) e
aspecto histopatologico de massa tumoral esplénica (B). Observa-se presenca de células
redondas, de citoplasma levemente basofilico, apresentando arranjo difuso e ricamente
vascularizado. Colorag@o por Hematoxilina Eosina. Aumento: 200x.

Na necropsia foi observado aumento de volume acentuado na regido frontal do osso
craniano associado a osteodlise (Figura 1A), hemorragia no globo ocular direito, além de
nddulos pulmonares de 1 a 2 cm de didmetro e noddulos esplénicos de 1 a 5 cm de didmetro.
Em ambos os 6rgaos, os nddulos se apresentaram multiplos, esbranquigcados e de consisténcia
amolecida.

A observagao histopatoldgica dos tecidos pulmonar e esplénico corados pelo método
da hematoxilina-eosina revelou que tais nodulos possuiam morfologia tipica de TVT, ou seja:
populacdo homogénea de células redondas disposta solidamente ou em corddes, exibindo
nicleo ovalado variando de central a excéntrico, e citoplasma levemente basofilico,
eventualmente vacuolizado. Mitoses freqiientes e estroma reticular delicado, ricamente
vascularizado completaram o aspecto histologico (Figura 1B). No pulmdo, observou-se, em
associagdo, focos broncopneumonicos ¢ hemorragia.

O exame imunoistoquimico de todos os fragmentos colhidos na necrépsia foi realizado
por meio de painel para o diagnostico diferencial entre os tumores de células redondas. Cortes
de 3 a 4 micras foram desparafinados, submetidos a bloqueio da peroxidase endogena por
tratamento com H,0, e metanol e incubados em cdmara imida com os respectivos anticorpos
primarios e com o complexo Streptavidina-Biotina peroxidase (Strept-ABC) e contra-corados
com hematoxilina de Mayer. A revelagdo da marcagdo foi feita com diaminobenzidina (DAB)
(Tabela 1). Observou-se forte positividade citoplasmatica difusa para vimentina (Figura 2a),
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mostrando tratar-se de populacao celular de origem mesenquimal; positividade citoplasmatica
difusa moderada para alfa-1-anti-tripsina e lisozima (Figuras 2b,2c), sugerindo natureza
histiocitaria das células neoplasicas. Destaca-se a auséncia de expressao de marcadores para
linfocitos (CD3; Figura 2d) e para outros tipos celulares (Tabela 1). A associa¢do dos achados
clinicos, anatomo-patoldgicos e imunoistoquimicos permitiu o diagndstico de TVT primério
no tecido subcutaneo da regido frontal com metéstases para pulmao e bago.

Tabela 1 - Painel de marcadores utilizados em imunoistoquimica para diagndstico diferencial
de outros tumores de células redondas.

Anticorpo Clone Positividade
Anti-human T cell (CD3) -
PC3/188A

Anti-human B cell (CD79a) Hm57 -
Lisozima (fagocitos) policlonal +
Alfa-1-antitripsina (macréfago) policlonal ++
HMB-45 (melanocito) HMB-45 -
S100 A4 e B (crista neural) policlonal -

Vim 3B4 +++

Vimentina

(células mesenquimais)

Citoqueratina AE1/AE3 AE1 AE3 -
(células epiteliais)

Figura 2 — Marcagdes por imuno-histoquimica de cortes histopatoldgicos de massa tumoral
esplénica. (a) vimentina - positivo; (b) alfa-1-anti-tripsina - positivo; (¢) lisozima - positivo;
(d) CD3 - negativo.

O tumor venéreo transmissivel canino ¢ de ocorréncia freqiiente em nosso meio,
particularmente em caes ndo-domiciliados, desenvolvendo-se preferencialmente na mucosa da
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genitalia externa e apresentando-se como formagao fridvel e sangrante, facilmente
diagnosticada em extensdes citologicas. A dissemina¢do da neoplasia ¢ mais freqiiente em
linfonodos regionais, sendo pouco comum a colonizagdo visceral do tumor. Este fato requer
diagnostico diferencial entre o TVT e outros tumores de células redondas de cdes. Nesse
sentido ¢ fundamental o uso da imuno-histoquimica com a constru¢do de painéis de imuno-
marcagdo, visto que a sobreposi¢cdo de caracteristicas arquiteturais e citologicas ¢ comum em
formagdes de histogéneses distintas. O diagndstico diferencial dos tumores de células
redondas se reflete diretamente no prognostico, dada a heterogeneidade de comportamentos
biologicos vinculados a cada um dos processos tumorais. Embora de histogénese controversa,
fato que suscitou o emprego de diferentes denominagdes para o TVT, a histogénese mais
aceita no momento ¢ histiocitaria, sendo a vimentina, a alfa l-antitripsina ¢ a lisozima os
marcadores expressos pelas células desta neoplasia (14, 15, 16, 17, 18).

REFERENCIAS

1. Palker TJ, Yang TJ. Identification and phycochemical characterization of a tumor-
associated antigen from canine transmissible veneral sarcoma. J Natl Cancer Inst. 1981;
66: 779-87.

2. Lombard C, Cabanie P. Le sarcome de Sticker. Rev Med Vét. 1968; 119: 565-86.

3. Sobral RA, Tinucci-Costa M, Camacho AA. Ocorréncia do tumor venéreo transmissivel
em cdes na regido de Jaboticabal. Ars Vet. 1998; 14: 1-10.

4. Varaschin MS, Wouters F, Bernis VMO. Tumor venéreo transmissivel canino na regido
de Alfenas, Minas Gerais: formas de apresentacdo clinico-patologicas. Clin Vet. 1002;
32:32-8.

5. Mizuno S, Fujinaga T, Tajima M. Role of lymphocytes in dogs experimentally re-
challenged with canine transmissible sarcoma. Jpn J Vet Sci. 1989; 51: 86-95.

6. Alexander JW, Braunstein H, Altemeier W. Transplantation studies of the venereal
sarcoma of dogs. J Surg Res.. 1964; 4: 151-9.

7. Moulton JE. Tumor of the genital systems. In: Moulton JE, editor. Tumours in domestic
animals. 2nded. London: Univ. California; 1978. p.326-30.

8. Mialot JP. Pathologie de la reprodution chez le carnivores domestiques. Point Vet. 1984;
14: 105-8.

9. Amber IE, Henderson RA. Canine transmissible veneral tumor: evalution of surgical
excision of primary and metastatic lesions in Zaria-Nigeria. J Am Hosp Assoc. 1982; 18:
350-2.

10. Richardson RS. Canine transmissible veneral tumor. Compend Contin Educ Pract Vet.
1981; 3: 951-9.

11.Brito CP, De Oliveira CM, Soares FA, Faustino M, De Oliveira CA.
Immunohistochemical determination of estrogen receptor-alpha in vaginal and tumor
tissues of healthy and TVT-affected bitches and their relation to serum concentrations of
estradiol-17beta and progesterone. Theriogenology. 2006; 66: 1587-92.

Cruz, G.D., et al. Metastase visceral de tumor venéreo transmissivel em co. Vet. e Zootec., p.465- 470, v.16,
n.3, set., 2009.



ISSN 0102-5716 Veterinaria e Zootecnia 470

12. Bueno MG, Brito CP, Haipek K, Oliveira CM. Analise retrospectiva do tumor venéreo
transmissivel (TVT) em cadelas, durante os anos de 1996 a 2002. Avaliagdo da resposta
ao tratamento quimioterapico. Braz J Vet Sci. 2003, 40: 214.

13. Park MS, Kim Y, Kang MS, Oh SY, Cho DY, Shin NS, et al. Disseminated transmissible
venereal tumor in a dog. J Vet Diagn Invest. 2006; 18: 130-3.

14. Tinucci-Costa M. Tumor venéreo transmissivel canino: estudos imunoistoquimicos e de
transplantacdoes xenogénicas e alogé€nicas [Doutorado]. Sao Paulo: Faculdade de
Medicina da Universidade de Sdo Paulo; 1999.

15. Mozos E, Mendez A, Gomez-Villamandos JC, Martin De Las Mulas J, Perez J.
Immunohistochemical characterization of canine venereal tumor. Vet. Pathol. 1996; 33:
257-63.

16. Marchal T, Chabanne L, Kaplanski C, Rigal D, Magnol JP. Immunophenotype of canine
transmissibile venereal tumour. Vet Immunol Immunopathol. 1997; 57: 1-11.

17. Santos FGA, Vasconcelos AC, Nunes JES, Cassali GD, Paixao TA, Moro L. O tumor
venéreo transmissivel canino. Aspectos gerais e abordagens moleculares (revisdo de
literatura). Biosci. J. 2005; 21: 41-53.

18. Sandusky GE, Carlton WW, Wightman KA. Diagnostic immunohistochemistry of canine
round cell tumors. Vet Pathol. 1987; 24: 495-9.

Recebido em: 24/03/2008
Aceito em: 11/09/2009

Cruz, G.D., et al. Metastase visceral de tumor venéreo transmissivel em co. Vet. e Zootec., p.465- 470, v.16,
n.3, set., 2009.



