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RESUMO

A Hiperplasia Mamadria Felina (HMF) ¢ um evento ndo neoplasico caracterizado pela
proliferacdo exagerada de células mamarias resultante de estimulo hormonal. O objetivo desse
estudo ¢ relatar o caso de HMF, em uma felina sem raga definida (SRD), atendida em uma
clinica de pequenos animais, localizada na cidade de Arapiraca/AL. O animal apresentou um
aumento de volume em todas as glandulas mamarias, associado ao inicio do primeiro cio (estro),
aos cinco meses de idade. A auséncia de exposigdo prévia a progesterona sintética, favorece a
conclusdo que o fator desencadeante da HMF tenha sido a progesterona organica (enddgena)
da paciente. Em razdo da ndo utilizagdo de estimulo hormonal de origem exdgena e da baixa
severidade, optou-se exclusivamente pela ovariohisterectomia (OVH) como tratamento. A
partir dos dados teoricos e praticos coletados neste estudo conclui-se que a HMF ¢ um evento
que acomete uma ou mais mamas em felinos domésticos, geralmente na fase inicial da
puberdade, onde a total reducdo do tecido mamario ap6s o diagnostico HMF foi observada com
a ado¢ao unicamente de OVH, observando-se neste relato, um resultado satisfatério e total
remissdo da HMF 28 dias ap0s a intervengao cirurgica.

Palavras- chaves: Felis catus, mama, progesterona, fibroadenomatose, ovariohisterectomia.



ABSTRACT

Feline Mammary Hyperplasia (FMH) is a non-neoplastic event characterized by exaggerated
proliferation of mammary cells because of hormonal stimulation. The aim of this study is to
describe a FMH case report in a crossbreed female cat, referred to a small animal clinic located
in the city of Arapiraca-AL. The animal presented enlargement of all mammary glands,
concurrently with the onset of the first heat (estrous) at the age of five months. The lack of
previous exposition to an exogenous source of synthetic progesterone favors the conclusion that
organic (endogenous) progesterone triggered FMH. Because of non-use of exogenous hormonal
stimulation and low severity, ovariohysterectomy (OVH) was chosen as main treatment. From
the theoretical and practical data collected in this study, it was concluded that FMH is an event
that affects one or more mammary glands in domestic cat, usually in the early stages of puberty,
where total reduction of mammary glands after FMH diagnosis was observed with adoption of
OVH only, observing in this report a satisfactory result and total remission of FMH 28 days
after surgery.

Keywords: Felis catus, mammary gland, progesterone, fibroadenoma, ovariohysterectomy.
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1 INTRODUCAO

Dentre as patologias mais comumente atendidas em clinicas veterinarias de animais de
pequeno porte estd a Hiperplasia Mamadria Felina (HMF) também denominada Hiperplasia
Fibroepitelial Mamaria Felina. Trata-se de uma lesdo que, desde o primeiro relato feito por
Allen em 1973, ¢ evidenciado que o fator predisponente para o desenvolvimento da HMF ¢ a
progesterona, seja de origem enddgena ou exdgena (VASCONCELLOS, 2003; SILVA, 2008;
PANTOIJA, 2017; MELO et al., 2018). Caracterizada pela multiplicagdo exagerada do nimero
de células no estroma mamario e epitélio ductal de uma ou mais glandulas, ¢ uma patologia
também conhecida como fibroadenomatose, hipertrofia e fibroadenoma, sendo que a
denominacdo hipertrofia ¢ errdnea, tendo em vista que o tecido € hiperpléasico (quando ha um
acréscimo da proliferacdo celular) e ndo hipertréfico (quando aumenta o tamanho das células)
(VASCONCELLOS, 2003; SLVA, 2008; FILGUEIRA, 2008; MELO ef al., 2018). Em razao
disso deve ser nominada de modo preferencial como Hiperplasia Fibroepitelial Mamaria Felina.

As células, frente a diferentes estimulos fisiologicos e patologicos recebidos, procuram
se adaptar, alterando suas estruturas. Nesse entendimento, mesmo diferindo da hipertrofia, nao
se descarta a possibilidade de que as duas ocorram em virtude desse processo de adaptacdao. A
prevaléncia da HMF possui relagdo com a puberdade, por esta ser uma fase de elevada
concentracdo de progesterona e estrogeno produzidos nos ovarios (FILGUEIRA, 2008;
PANTOIJA et al., 2017; MELO et al, 2018). O diagnoéstico dessa afec¢do inclui anamnese,
exame fisico, palpagdo das glandulas mamadrias, exames de rotina, a exemplo de hemograma e
bioquimica sérica, exames de imagem, como radiografia e ultrassonografia e, exame

histopatologico (VASCONCELLOS, 2003; FILGUEIRA, 2008; SOUZA et al., 2002).

Este estudo tem como objetivo relatar o caso de uma felina sem raga definida (SRD),
com cinco meses de idade, encaminhada a uma clinica de pequenos animais apresentando
historico de aumento de volume nas cadeias mamadrias, no inicio do primeiro cio (estro). A
paciente nunca havia sido submetida a progesterona sintética, o que indica que o fator
desencadeante da HMF tenha sido a progesterona organica da paciente. Esse estudo tem como
escopo aprofundar conhecimento a partir de produgdes académicas sobre o referido tema para
uma melhor compreensdo da sua etiologia, manifestacdes clinicas, diagndstico e tratamentos

mais apropriados.



12

2 FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1 Glandulas mamarias em felinos: aspectos anatomicos e histolégicos.

As glandulas mamarias na espécie felina se organizam em dois encadeamentos bilaterais
e simétricos, partindo da regido toracica para a regido inguinal. Observa-se geralmente, quatro
pares de glandulas mamarias nas fémeas. Histologicamente sdo formadas por glandulas tibulo-
alveolares apdcrinas que se formam em unidades secretoras constituidas por um alvéolo e um
ducto, tratando-se, portanto, de glandulas sudoriparas modificadas, tidas como Orgdos
especializados da pele (FOSSUM, 2021). O primeiro par ¢ chamado de toréacicas craniais (T1),
o segundo denominam-se toracicas caudais (T2), o terceiro, abdominal e o quarto inguinal
(SCHIRATO, 2011).

As glandulas mamarias tém seu desenvolvimento iniciado no periodo embrionario, com
crescimento gradual, sucessivo desdobramento do broto ectodérmico para a parte interior do
mesoderma adjacente, sendo que sua maturacao morfoldgica e funcional ¢ alcancada no periodo
gestacional (NELSON; COUTO, 2015; FOSSUN, 2021). Os componentes secretores se
encontram dispostos em grupos, constituindo mintisculos 16bulos que se formaram a partir de
pequenos dobramentos que equivalem as unidades ducto lobulares das extremidades, sendo que
se encontram separados por septos de tecido conjuntivo denso e por tecido adiposo. Esse ducto,
situado dentro dos 16bulos, drena para um ducto situado entre os lobulos. Diversos ductos entre
l6bulos concorrem para a formagao dos ductos lactiferos que drenam um loébulo granular. Por
fim, cada um desses ductos abre de modo direto e de modo independente no mamilo e em
quantidades que estdo sujeitas a variagdes entre quatro e sete (NELSON; COUTO, 2015;
FOSSUM, 2021).

Histologicamente, células epiteliais cubicas e cilindricas baixas revestem os ductos
lactiferos, enquanto o tecido simples cubico reveste todo seu prolongamento e extremidade.
Sua primeira porgdo ¢ revestida por tecido simples cilindrico, ao passo que, os ductos dos
interiores lobulares sdo completamente revestidos por tecidos simples, cubico ou cilindrico.
Além do tecido epitelial, ¢ observado também na histologia da glandula mamaria fibras
elasticas, musculatura lisa e tecido conjuntivo reticular contornando os ductos. As células
mioepiteliais encontradas préximo a por¢ao secretora e ao ducto intercalar, contraem-se sob a
acao do hormonio hipotaldmico ocitocina culminando com a eje¢ao do leite (FREITAS, 2009).

A organizacdo referente a estrutura da glandula mamaria sofre variagdo na medida em

que a fémea chega a maturidade sexual, diferindo-se entre a fémea que chegou a puberdade e a
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fémea impubere, devido a influéncia hormonal. A fémea pubescente e impubere dispde de um
sistema tubular embrionario conectado aos canais por onde o leite ¢ extraido que apos a
puberdade, sofre acdo hormonal da progesterona e estrogénio, horménios que promovem o
desenvolvimento continuo das células e, reciprocamente, o desenvolvimento dos referidos
canais. No que concerne a hipodfise, a produgdo e secrecdo de prolactina atua também para que
seja mantida a formacao, secrecdo e excreg¢ao do leite (lactagdo) (NELSON; COUTO, 2015).
Os linfonodos (nodulos linfaticos), sdo pequenas estruturas anatémicas arredondadas
que eliminam o excesso de fluidos intersticiais das glandulas mamaérias. Sendo assim, os
linfonodos inguinais sdo responsaveis por drenar glandulas inguinais e parte das glandulas
abdominais, enquanto os axilares se responsabilizam pela drenagem nas glandulas toracicas
craniais e caudais, contribuindo também para a drenagem das glandulas abdominais (FOSSUM,

2021).

2.2 Ciclo estral das gatas

As gatas sdo poliéstricas (apresentam varios cios) estacionais de dias longos/noites
curtas, suscetiveis a mudancas. Os ciclos das gatas possuem relagdo direta com temperaturas
elevadas e fotoperiodo, devido a agdo da melatonina. Nas regides mais quentes do Brasil ¢
possivel que essas fémeas felinas ciclem o ano todo, sendo que os cios se repetem a cada duas
semanas (MOTTA, 2009). Quanto a sua puberdade, ou seja, seu primeiro cio, ¢ possivel que
ocorra entre cinco € doze meses, sendo mais comum sua ocorréncia aos dez meses de idade.
Quanto a ovulagdo na gata, esta geralmente deve ser estimulada pelo coito, entretanto, muitas
gatas possuem ovulacdo espontdnea (NELSON; COUTO, 2001; FOSSUM, 2021).

O ciclo estral felino ¢ mais caracterizado por alteragdes comportamentais ao invés de
sinais clinicos especificos dos 6rgdos genitais. A durabilidade do ciclo estral varia entre
quatorze e vinte e um dias, sendo possivel a ocorréncia de novos cios logo depois do parto ou
no final da amamentagio (ARAUJO et al., 2017). Trata-se de um ciclo controlado pelos
hormonios ovarianos e se divide em cinco fases distintas: proestro, estro, diestro, interestro e

anestro (ROSSI, 2014).
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Figura 1. Ilustragdo do ciclo estral de uma fémea felina.

N
Diestro (15 dias) ou
Proestro | _| Estro — Pseudogestaciio (40 dias)
(1 a 2 dias) (7 dias) S > Anestro
' —Metaestro (gestagiio) Sdlia i
- = (63 dias)
K Interestro y

(8 a 10 dias) /

Fonte: CUNNINGHAM, 2004 — adaptado, 2021).

2.2.1 Proestro

Fase de atividade folicular, onde ha o desenvolvimento dos foliculos ovarianos sob a
influéncia do hormonio foliculo estimulante (FSH) produzido pela hipofise, e pela produgao de
estrogénio oriundo das células foliculares (STALLER, 2007). Nesta fase, também denominada
de fase pré-ovulatoria ou proliferativa, os foliculos ovarianos amadurecem de foliculo primario
até chegar no foliculo de Graaf, totalmente maduro, em aproximadamente um a dois dias, mas
ndo ¢ incomum que essa fase passe despercebida justamente por ser uma fase muito curta
(NELSON; COUTO, 2015). Quando da avaliagdo do esfregaco vaginal, observa-se
principalmente o clareamento de fragmentos e de muco, deixando evidenciadas as células
intermediarias e superficiais pequenas e desagrupadas (LOPES, 2017). Nessa fase, como na
fase do estro, o estradiol sérico aumenta, o que representa a fase folicular do ciclo caracterizada
por concentragdes sé€ricas crescentes de 17-f- estradiol (NELSON; COUTO, 2015).

Trata-se de uma fase possivel de ndo manifestagdo clinica clara pela maior parte das
gatas. Quando ocorre manifestacdo do proestro, a gata apresenta comportamento afetivo,
podendo ser frequente essas fémeas se aproximarem de outros gatos, objetos € pessoas (como
exemplo, seus donos), rolarem, ronronarem, se contorcerem e estirarem-se, além de emitirem
alguns sons (SLATTER, 2007). Mesmo atraindo sexualmente os machos, geralmente rejeita a

copula e, caso a copula ocorra esta fase termina.
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2.2.2 Estro

E a fase do ciclo estral felino que varia de um a vinte ¢ um dias, com duragdo média
aproximada de sete dias. Os indicios comportamentais desta fase, sdo as fémeas flexionando os
membros tordcicos sobre os cotovelos, hd aumento da curvatura interna (posi¢ao de lordose),
sinuosidade da cauda e passos apressados com os membros pélvicos, quando ha aproximagao
do macho ou quando o ruido desse ¢ ouvido. Podem vocalizar um som caracteristico para atrair
os machos e/ou chamar sua atencdo, além de demonstrar mais afeto aos donos, sendo comum a
redugio do apetite. E permitido pela fémea que o macho a monte e a penetre, sendo a ovulagéo
um reflexo resultante de estimulo mecanico de receptores sensoriais na vagina e na cérvice,
com estimulo das células neuroendocrinas hipofisérias para liberacdo de hormonio luteinizante
(LH) pela hipofise, que foi anteriormente induzido pelo GnRH (Hormoénio liberador de

gonadotrofinas) na zona média ventral do hipotalamo (SLATTER, 2007; BEAVER, 2005).

Nessa etapa do ciclo estral a gata ndo mostra perda de sangue ou corrimento, mas ¢
possivel que apresente algumas alteracdes na genitdlia externa, a exemplo de minima
vermelhiddo, amolecimento ou discreto edema da vulva (BEAVER, 2005). Mesmo a ovulagao
dessa espécie sendo estimulada, ¢ possivel que entre 35 e 60% das gatas, ovulem de modo
natural, por acdo do proprio organismo, o que ¢ conhecido também como ovulagdo espontdnea

(NELSON; COUTO, 2015).

2.2.3 Diestro

Esta fase, também conhecida como fase lutea, cuja durabilidade segundo alguns autores,
pode variar de 35 até 70 dias (caso ndo haja a gestagdo), ¢ iniciada de imediato apds o
coito/ovulacdo. Os niveis de progesterona sérica se encontram altos/aumentados e se mantém
até o diestro chegar ao final, o que ¢ importante para que se mantenha uma provavel gestagao,
caso esta ocorra. Observa-se uma alteragdo no comportamento da gata e essa passa a nao ser
mais receptiva ao macho, ndo havendo demonstracdo de comportamento sexual (BEAVER,
2005; SILVA, 2008). Depois da ovulagdo caso ocorra a fecundagdo, os embrides aderem a
parede do utero apds quatro a cinco dias da ovulagdo, com gestacdo apresentando tempo médio
de 62 a 67 dias. Nos casos em que se ocorre a ovulacdo sem fecundacdo, hd um periodo de
atividade luteal que tem duracdo aproximada de quarenta a quarenta e cinco dias, denominado

pseudogestacdo, quando os niveis de progesterona se encontram elevados e decrescem lenta e



16

gradativamente, pela provavel auséncia de um fator luteinizante nessa espécie (SLATTER,
2007; BEAVER, 2005; SILVA, 2008).

Cabe destacar que na inexisténcia da ovulacdo, o periodo entre um estro e outro ¢
chamado de interestro e costuma durar em média sete dias, com uma variagao entre oito ¢ dez
dias. Nesta fase, ndo ¢ observado nenhum sinal de reproducdo e os niveis do hormonio estradiol

se encontram baixos (BEAVER, 2005).

2.2.5 Anestro

O anestro ¢ a fase de completa inatividade sexual em que ndo existe nenhum sinal de
manifestagio de cio, mas ndo significa doenga, apenas um estado fisiologico da fémea. E o
estado presenciado no periodo anterior & puberdade de fémeas, durante a gestagdo e no pos-
parto. Essa fase acontece em decorréncia da taxa hormonal insuficiente (estrogeno e
progesterona em niveis baixos), que impossibilita o desenvolvimento folicular e que o cio se
manifeste. Sdo varios os fatores influenciadores, dentre estes, fatores ambientais, a exemplo das
estagdes do ano (quando ocorre uma diminuicdo das horas de luz) e pelos elevados niveis de
melatonina, lactacdo (elevado nivel de prolactina), nutricdo, deformidades no ovario como
hipoplasia e cistos, fatores uterinos como gestacdo, mumifica¢do e maceragdo de feto, piometra,
sendo a amamentagao pos-parto a causa de maior influéncia. Em virtude de a amamentacao ser
intensa e frequente, essa fase pode ser prolongada, de modo especial, naqueles animais que lhes
impuseram alimentacdo restritiva no periodo da gestacdo ou lactagdo (SILVA, 2008;

JONASSON, 2015).
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2.3 HIPERPLASIA MAMARIA EM FELINOS (HMF)

Na fémea felina doméstica, uma proliferacdo celular mamaria epitelial e mioepitelial é
fisiologica no ciclo estral, aumentada no diestro e reduzida no anestro, quando as estruturas
alveolares e ductais involuem. Entdo, ¢ caracteristica da HMF a proliferagdo celular exagerada,
tanto no estroma quanto no epitélio nas estruturas alveolares e ductais, responsivos a hormdnios
esteroidais (MELO et al., 2018). Trata-se de uma condi¢@o benigna, que se caracteriza por um
estado anormal do desenvolvimento em uma ou mais glandulas mamarias, que ocorre com
maior frequéncia em gatas jovens ndo ovariectomizadas que fazem uso de contraceptivos, ou
também em gatas na fase inicial da gestacio (BEVAER, 2005; MELO et al, 2018;
VASCONCELLOS, 2003, FILGUEIRA, 2008; SILVA, 2012; VIANA et al., 2012). Apesar de
diferentes nomenclaturas, a sinonimia que mais se adequa a esse distirbio ¢ a Hiperplasia

Fibroepitelial Mamaria Felina, por descrever a fisiopatologia da doenga.

2.3.1 Ocorréncia

A Hiperplasia Mamaria Felina afeta de modo preferencial as fémeas com idade inferior
a um ano que se encontrem prenhas, apos primeiro cio. Mas existem relatos de casos em gatas
de meia idade que passaram por castragdo, em razdo da utilizagdo de medicacdes
contraceptivas. A HMF ja foi relatada também em gatos inteiros ou castrados que foram
submetidos a tratamentos de alteragdes comportamentais com contraceptivos exdgenos para
viabilizar o controle de doencas que afetam o sistema tegumentar que causam prurido, irritagao
ou coceira na pele e que abalam o bem-estar do animal (CALDERON, 2002; FILGUEIRA,
2008). A exemplo cita-se o acetato de medroxiprogesterona, moléculas presentes em
contraceptivos hormonais com o propdsito de fazer cessar o estro (BARSANTI, 1996 apud
VASCONCELLOS, 2003). Trata-se de uma afec¢do unicamente da espécie felina doméstica,
tendo em vista a ndo existéncia de relatos em felinos selvagens que também foram submetidos
a administragdo de produtos sintéticos para suprimir o estro (VASCONCELLOS, 2003;
PANIJOIJA, 2017).
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2.3.2 Caracteristicas Hormonais

Existem evidencias de que a HMF seja uma patologia hormdnio-dependente associada
a acdo de substancias naturais da fase do ciclo estral, quando o corpo liteo esta ativo, sendo
comumente observada no estagio inicial e médio da prenhez das gatas ou também, na fase lutea
do ciclo estral (SOUZA et al., 2002). E explicada como um disttrbio que ocorre no ciclo estral,
se eleva no metaestro e reduzido no anestro, periodos em que ocorre a regressao das estruturas
que compdem os alvéolos e os ductos, contudo, esse distirbio ¢ a qualidade distintiva da HMF
no estroma, epitélio, nas estruturas alveolares e ductais, estruturas essas que respondem a
horménios esteroidais (DIAS, 2004 apud MELO et al., 2018).

Quando o animal ¢ submetido a tratamento hormonal, a base de analogos sintéticos da
progesterona, como o acetato de medroxiprogesterona, por exemplo, observa-se que pode
ocorrer o desenvolvimento de lesdes mamarias benignas ou malignas, na primeira ou segunda
semana seguintes ao tratamento, o que favorece para entendimento de que esta seja uma
patologia com predisposi¢io hormonal (HAYDEN et al., 1989 apud SIMOES, 2014). Como ja
citado anteriormente, diversos hormodnios participam do crescimento mamario, como o
horménio sexual que provoca o cio, (estrogeno), o hormonio produzido pelo corpo liteo no
diestro e prenhez (progesterona), o hormodnio do crescimento (GH), o hormoénio estimulador da
producdo de leite e do crescimento da mama (prolactina), entre outros (SIMOES, 2014). Tém-
se identificado que nas glandulas mamadrias de pacientes com essa condi¢ao benigna, evidencia-
se tanto a existéncia de receptores para estrogeno quanto de receptores para progesterona, o que
sugere que estes se achem envolvidos na patogénese (ROSSI, 2014).

Nas pacientes que ndo foram submetidas a progesterona sintética, ¢ possivel que a HMF
seja resultado de modificagdes na percepcao aguda, excitabilidade do tecido mamario, e, ou
ainda, da resposta modificada, inauténtica para quantidade de hormoénios produzidos pelos
ovarios. Quanto as pacientes tratadas com progestdgenos, essa afec¢do tem relacdo com a
elevacdo da expressdo local de hormdnio de GH. As células acidofilas do hipotadlamo sdo as
produtoras da maior parte do GH que ¢ secretado pela hipofise, quando recebe estimulo do
hormonio liberador do GH (GHRH), mas ¢ também possivel que seja secretado por influéncia
da Grelina produzida no estbmago e a Somatostatina de origem pancreatica (Martinelli et al.,
2008 apud MELO et al., 2018). A ocorréncia dos receptores para a progestina no tecido
mamario depende de inducgdo estrogénica em virtude de o estrogénio exercer sua a¢ao por
receptores proprios que também se acham presentes na glandula mamaria (SOUZA et al., 2002;

TRAVASSOS, 2006). A incidéncia desse distirbio € prevalente na fase da puberdade em razao
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desta ser a fase de concentragdo de hormonios sexuais mais elevada (GONZALEZ, 2002 apud

MELO, 2018).

2.3.3 Sintomas associados a HMF

A caracteristica da HMF ¢ o aumento intenso das glandulas mamarias em um periodo
que pode variar entre trés ¢ quatro semanas. E possivel que apenas uma, algumas ou todas as
glandulas mamarias estejam afetadas de modo simétrico ou assimétrico. Pode acontecer das
manifestagdes clinicas serem preocupantes, o que favorece para que seja confundida com
mastite ou neoplasias benignas. De forma genérica, a HMF acontece nas glandulas do lado
direito e do lado esquerdo da mesma localizagdo e com o mesmo nivel de crescimento. Quando
se trata de pacientes jovens, é habitual o acometimento multiplo das mamas (SIMOES, 2014).

As manifestagdes de HMF ocorrem entre uma e duas semanas depois do primeiro cio
ou no decorrer da fase inicial ou média da gestacdo em gatas jovens. J4 nos animais que foram
submetidos a progestagenos exdgenos, a manifestacdo pode ocorrer a partir de algumas
semanas pos primeira aplicagio, até varios meses ou anos depois do término do tratamento. E
possivel que as mamas acometidas se apresentem firmes, intumescidas, com indicios de
inflamagao por apresentar hiperemia, hipertermia, edema e dor, cianose e telangiectasia local.
Some-se a estes sinais eventuais areas de ulceracdo, necrose e infeccdo bacteriana secundaria,
sendo que na maioria dos casos as mamas afetadas ndo produzem leite (MOTTA, 2009;
FILGUEIRA, 2008; ARAUJO et al.,2017).

Nas ocorréncias em que o crescimento mamario ¢ proeminente, observa-se certa
dificuldade para a paciente permanecer em estado de repouso ou mesmo deambular. Tal
patologia ndo impossibilita que gatas com prenhez possam levar a gestacdo até o final e
amamentem normalmente. O profissional responsavel pelo exame clinico precisa ser cauteloso
no ato da manipulagdo do tecido em virtude do perigo de causar trombose venosa cutdnea ou
mamaria, sendo possivel que com tal procedimento se origine um quadro de tromboembolismo
arterial pulmonar (ARAUJO et al., 2017). Além desses sinais acima citados, ocorrem também
os chamados sistémicos, a exemplo, falta de animo, falta de apetite, temperatura elevada e
desidratacdo. No caso de necrose cutanea, esta favorece a ocorréncia de infecgdes bacterianas
que pode produzir a mastite ou septicemia (LORETTI ez al., 2005 apud ROSSI, 2014).

O aumento da frequéncia cardiaca ja foi relatado em gata acometida pela HMF. Nao se
descarta a possibilidade de que essa taquicardia seja resultante da dor e estresse decorrentes do

aumento de volume das mamas. Além do que, o tecido mamario com desenvolvimento célere
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¢ altamente vascularizado, sendo essa vascularizagdo capaz de ser mais uma demanda que se
adiciona sobre a fun¢do cardiaca habitual (GORLINGER et al., 2002 apud MOTTA, 2009).
Congestao intramamaria e epidérmica, infiltragdo de serosidade nos tecidos do organismo que
produz edema, formagdo de codgulos sanguineos, necrose ¢ hemorragia podem resultar em
perda de sangue, anemia ou a uma perda de grande quantidade de liquidos (VASCONCELLOS,
2003). Tais perdas poderdo fazer com que o coragdo deixe de ser capaz de bombear o sangue
necessario para todo o corpo e, consequentemente, oxigénio, resultando em problemas graves

em varios orgaos do corpo, pondo em risco a vida da paciente.

2.3.4 Diagnostico

O diagnostico da HMF pode ser clinico, através do conjunto de informagdes dadas ao
médico pelo tutor, mediante anamnese e exame fisico. Mas para se chegar ao diagndstico
definitivo se faz necessaria também uma avaliacdo citoldgica de material colhido via pun¢ao
com agulha fina ou via observacao histologica por bidpsias, podendo ser estas incisionais e
excisionais (remove parte e/ou todo tumor respectivamente), de modo especial, nas fases
iniciais da patologia ou em casos atipicos (VASCONCELLOS, 2003; FILGUEIRA, 2008).

Histologicamente ¢ verificado o aumento do nimero de células em divisdo no tecido
que reveste os ductos e células mioepiteliais que estdo situadas a volta da glandula. Observa-se
também uma infiltragcdo de serosidade nos tecidos do organismo, que produz aumento de tecido
conjuntivo. Sdo encontrados ainda ninhos de proliferacdo de ductos glandulares ramificados,
envolvidos apenas por camada de células com formato de cubo com uma ou duas camadas
apiculadas de células epiteliais colunares. Nao existe nenhuma invasdo do estroma por estas

células, por se tratar de uma condi¢do benigna nao neoplasica (SOUZA et al., 2002).

2.3.5 Diagnostico Diferencial

Para esse diagnostico se faz necessaria a inclusdo de neoplasias mamarias benignas e
malignas de crescimento rapido como os adenomas e adenocarcinomas; inclusao da mastite e
outras formas de displasia mamadria, como a mastose que significa surgimento de cistos de
grande volume e que contém liquido claro, rdseo ou azulado; adenopatias; aumento benigno do
tecido mamario; dilatacdo dos ductos mamarios associada a fibrose e inflamagdo periductal
(ectasia ductal) e crescimento elevado do niumero de células nas glandulas produtoras de leite

(hiperplasia lobular) (VASCONCELLOS, 2003).



21

2.3.6 Tratamento

De maneira geral, o tratamento para gatas domésticas acometidas por HMF ¢ a exclusao
do estimulo hormonal, seja este de origem orgénica ou sintética, por meio da remocao ciriirgica
de ovarios e utero (ovariohisterectomia, OVH) e ao mesmo tempo, a interrup¢ao do
medicamento que tenha como base a progesterona (ALLEN,1973 apud ARAUJO et al., 2017;
SILVA, 2008). Mesmo que o crescimento mamario seja rapido, a regressdo, na maioria das
vezes, ocorre de modo lento, sendo possivel que as glandulas s6 atrofiem complemente no
periodo de um a seis meses. No caso de haver necessidade premente (imediata) da realizacao
da OVH com preméncia em virtude do grande volume mamario, que se dé preferéncia a
abordagem pelo flanco (VASCONCELLOS, 2003; FILGUEIRA, 2008).

A terapéutica para as diferengas histologicas da HMF que comumente apresentam
reacdes inflamatorias e/ou até mesmo, infecciosas graves, envolve cuidados de suporte, se
fazendo necessaria a inclusdo de analgésicos, antibioticos e anti-inflamatdrios, compressas
mornas, como também, manter as mamas protegidas para que sejam evitados traumatismos por
lambeduras (VASCONCELLOS, 2003; ARAUIJO et al,, 2017; MELO et al., 2018). O estudo
realizado por Melo et al., (2018), sugere que, mesmo recomendados por alguns estudiosos, os
corticoides ndo podem ser utilizados por serem estimuladores de secre¢do de GH e fator de
crescimento semelhante a insulina tipo 1 (IGF-1).

Outra abordagem terapéutica que vem se destacando como uma tentativa ou alternativa
para reverter quadros de HMF, principalmente quando os responsaveis querem manter a vida
reprodutiva ativa dos pacientes considerados de grande valor, ¢ o uso do antiprogestageno
aglespristone, um antagonista bloqueador de receptores da progesterona, que age se ligando aos
seus receptores intracelulares, fazendo bloqueio do estimulo hormonal, desenvolvido
inicialmente como um produto abortivo. Portanto, hd uma regressao mais rapida das mamas ao
seu volume normal, se comparado a casos em que a regressdo se da de forma natural (SILVA,
2008; MELO et al., 2018).

Uma outra abordagem seria a mastectomia, que consiste na retirada das mamas, quando
em casos mais avangados, ndo se observa a reducdo do volume mamario apds fazer uso do
antiprogestageno ou caso ocorra recidiva em um dado momento. Pode ser indicada em casos,
por exemplo, onde a irrigagdo sanguinea ndo estd sendo suficiente para o suprimento que
demanda o tecido mamario, causando ulceracdes e posteriormente, uma infeccdo mamadria

(VASCONCELLOS, 2003; NELSON; COUTO, 2015).
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3 MATERIAL E METODOS

Uma paciente felina, SRD, 5 meses de idade, nulipara, pesando 2,8 kg, foi atendida em
uma clinica veterinaria no dia 25/06/2021 para avaliagdo das alteragcdes presentes em suas
mamas. A paciente apresentava historico de aumento de volume em todas as glandulas
mamarias no inicio do primeiro cio, sem outras complicagdes associadas, de acordo com o
responsavel. Foi relatado que o animal mantinha apetite normal e nao foi detectado apatia.
Segundo relato da responsavel, o crescimento do tecido mamario iniciou cerca de 15 dias antes
de completar cinco meses, de forma espontanea, ndo havendo historico de uso de progestagenos
sintéticos. As glandulas mamarias apresentavam aumento de dimensdes e consisténcia firmes,
indolores e ndo inflamatorias, conduzindo ao diagndstico presuntivo de HMF apos a anamnese

e o exame fisico, seguido dos exames complementares: hemograma e bioquimica sérica.

Tabela 1. Hemograma.

PARAMETRO VALOR VALOR DE REFERENCIA
Eritrograma
Eritrocitos 7,18 milhdes/mm?3 5,0 A 10,0 milhdes/mm?3
Hemoglobina 11,5 g/dL. 5,0 A 10,0 milhdes/m?
Hematocrito 33% 24 A 45%
V.c.m. 45,96 u? 39 A55u?
H.c.m. 16,02 pg 125A 175 pg
C.h.c.m. 34,85 g/dLL 30 A 36 g/dL
Lencograma
Leucécitos 31,50 mil/mm? 5,5 A 19,5 mil/mm?
Mielocitos. 0,00% 0%
Metamieldcitos 0,00% 0%

Neutrofilos segmentados

66,00 % (20790/mm?)

35 A 75% (1.925 - 14.625)

Bastonetes 1% (315/mm?) 0 A 3% (0-—585/mm?)
Eosinéfilos 6% (1890/mm?) 2 A12% (110 — 2340)
Basdéfilos 0,00% 0A1%

Linfécitos tipicos 26% 20 A 55%

Linfécitos atipicos 0,00% 0%

Monécitos 1% 1A4%

Contagem Plaquetaria 416 mil/mm? 230 A 680 mil/mm?

Obs.: Leucocitose predominantemente neutrofilica.

Fonte: Arquivo pessoal (2021).
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Tabela 2. Bioquimica sérica.

PARAMETRO VALOR VALOR DE REFERENCIA

ALKP (FA) 142 U/L 14 - 111
GLU 64 mg/dL 74 - 159
CREA 0,7 mg/dL 0.8-2.4
BUN 25 mg/dL 16 - 36

TP 6.2 g/dL 57-8.9
ALB 3,1 g/dL 2.2-4.0
ALT 107 U/L 12 -130

ALKP (FOSFATASE ALCALINA)
GLU (GLICOSE)

CREA (CREATININA)

BUN (URELA)

TP (PROTEINAS TOTAIS)

ALB (ALBUMINA)

ALT (ALAMINA AMINOTRANSFERASE)

Fonte: Arquivo pessoal (2021).

Observou-se que as Unicas alteragdes foram leucocitose predominantemente
neutrofilica, podendo ser ocasionada por dor ou em resposta a patologia. O unico valor
bioquimico alterado (FA), com discreta elevacdo, ndo estava relacionado diretamente a
patologia. Sendo assim, decidiu-se proceder a OVH.

A realizagdo da OVH utilizou o acesso abdominal ventral a cavidade abdominal, uma
vez que as mamas nao apresentavam aumento intenso de volume. Utilizou-se como medicagao
pré-anestésica acepromazina (0,05 mg/kg) seguida da associacdo de Xilazina e Cetamina
(0,5mg/kg e 15mg/kg, respectivamente). Todos foram administrados via intramuscular
profunda (MASSONE, 2017). Foi observado durante a cirurgia um pequeno aumento de
volume de ovario, sem mais alteragdes. Um dia apds a realizacdo da OVH, a paciente recebeu
alta e o pos-cirurgico consistiu na utilizacdo de Meloxicam (Maxicam® 0,25 mg SID, durante
cinco dias, via oral), Cefadroxila (Cefa SID® 55 mg BID, durante cinco dias, via oral) e uma
pomada para uso tdpico (Ganadol®), aplicada sobre a ferida cirtirgica duas vezes ao dia por dez

dias.



24

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

Apos a realizagdo da OVH, foi observado uma involu¢do mamaria gradativa, havendo
inicio de redugdo das glandulas mamadrias quatro dias apds o procedimento cirirgico, com sua
total regressdo observada apds 28 dias, como as imagens que seguem abaixo demonstram

(Figuras 2 a 6).

Figura 2. Primeiro dia pés-cirargico (26/06/2021): mamas hiperplasicas.

Fonte: Arquivo pessoal (2021).

Figura 3. Quatro dias do pds-cirirgico: mamas com significativa reducao.

Fonte: Arquivo pessoal (2021).



Figura 4. Onze dias do pos-cirtrgico: mamas apresentam redugdo intensa.

Fonte: Arquivo pessoal (2021)

Figura 5. Vinte dias do pds-cirtirgico: mamas com praticamente redugao total de tamanho.

-,

Fonte: Arquivo peséoal (2021).

Figura 6. Vinte e oito dias do pos-cirurgico (23/07/2021): mamas totalmente reduzidas de
tamanbho.

Y o
Fonte: Arquivo pessoal (2021).
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Estudos reconhecem a HMF como um distirbio proliferativo sem malignidade, que se
caracteriza pelo desenvolvimento exagerado em um curto espago de tempo de uma ou mais
glandulas mamarias (MOTTA, 2009; ROSSI, 2014; ARAUJO et al., 2017).

Sua ocorréncia € pode ser observada tanto em gatas jovens ou idosas, entre cinco e treze
anos, ocorrendo em gatas ndo ovariectomizadas, desde o primeiro cio ou que fazem uso de
contraceptivos, como também na fase inicial da gestagdo, indicando de que essa patologia ¢
uma afeccdo hormonio-dependente sob a influéncia da progesterona orgénica (produzida pelo
proprio organismo) ou sintética, a exemplo do acetato de medroxiprogesterona que ja foi
amplamente utilizado como tratamento contraceptivo, na clinica médica de caninos e de
felinos. No Brasil, a grande parcela de casos de HMF esté ligada ao uso de anticoncepcionais,
quer sejam injetaveis ou orais (VASCONCELLOS, 2003; ROSSI, 2014; PANTOIJA, 2017;
MELO et al., 2018; CORREA, 2019; FILGUEIRA, 2015; ARAUJO et al., 2017).

Devido a presenca dos corpos luteos que sdo formados durante o diestro, a concentracao
de progesterona no corpo estard aumentada e junto a esta alta concentragdo do horménio, ¢
possivel haja uma resposta dos receptores da progesterona ou uma maior sensibilidade, que
desencadeia a alteracdo (PARK; LINDBERG, 2004).

Tais entendimentos sdo atestados pelo relato da paciente que com apenas cinco meses
de idade apresentou quadro de HMF, sendo esta, de origem endogena, por acdo do proprio
organismo, que clinicamente se apresentavam firmes, indolores e sem processo infeccioso, cujo
diagnostico presuntivo foi possivel apenas com base na anamnese que consistia em todo o
historico do animal como: idade, peso, se havia passado por algum tratamento contraceptivo,
se tinha acesso a rua e/ou a outras casas, quando a responsavel notou o crescimento das mamas,
etc., e exame fisico, com base nas dimensdes e consisténcias em que se apresentavam essas
mamas, temperatura, se o animal sentia desconforto durante a palpacdo, se apresentava mais
alguma alteracdo, a exemplo de aderéncia a tecidos subjacentes, entre outras.

Vasconcellos, (2003) ratifica as consideragdes de Melo, et al., (2018), que discorreu em
seus estudos sobre os hormonios e ocorréncia da HFMF, quando afirma que para que ocorram
receptores de progesterona no tecido mamario, se faz necessario a existéncia do estrégeno, de
producdo enddgena, cuja disposicdo para agir decorre de receptores especificos também
encontrados nas glandulas mamarias.

A HMF na gata neste caso foi apenas de origem enddgena (agao do proprio organismo),
tendo em vista que inexiste histdrico de uso de progestageno exodgeno, todavia, tanto uma,

quanto a outra (progesterona enddgena ou exdgena), causam um aumento da sensibilidade dos
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seus receptores, levando a uma resposta exagerada de horménio do crescimento no tecido
mamario, chegando a um processo hiperplasico (LOPES et al., 2017).

No que se refere ao tratamento para felinas acometidas por HMF, ¢ recomendado que
se retire o estimulo hormonal enddgeno caso ndo haja interesse reprodutivo, por meio de OVH,
que foi a opgdo para a felina neste relato de caso e, que ¢ bastante eficaz como tratamento
terapéutico nos casos em que o estimulo hormonal que desencadeou a patologia ¢ isoladamente
de origem endogena, evitando a progressdo da doenga, ou ainda, por antagonistas da
progesterona recomendados para casos mais complicados (FILGUEIRA, 2008; PANTOJA et
al.,2017; MELO, et al., 2017; SILVA, 2008; ALLEN, 1973).

Com o tratamento cirurgico a regressdo do tecido mamario em casos mais leves da
doenga, ¢ observado apods algumas semanas, podendo esta involugdo ser bem lenta e gradativa,
levando de um a seis meses para sua total reducdo (CARPENTER et al., 1987).

O resultado obtido ap6és a OVH na felina relatada foi satisfatério, em comparacao a
outras terapéuticas instituidas em quadros mais avangados ou moderados desta patologia, como
¢ o caso do aglepristone, que além de ter acesso limitado pelo seu custo elevado, pode apresentar
efeitos colaterais e, obter resultados apds um més de sua primeira aplicagdo, que por vezes
precisa ter seu protocolo instituido novamente (GORLINGER et al., 2002; VASCONCELLOS,
2003; TEIXIERA et al., 2021).

No caso relatado, em razao da ndo utilizagdo de estimulo hormonal de origem exdgena
e da complicacdo leve, optou-se exclusivamente pela OVH. No poés-cirtirgico foram utilizados
farmacos para controle da dor como o meloxicam, anti-inflamatério ndo esteroidal,
contraindicado em casos de gestacdo ou lactacdo e para o controle de possiveis infecgdes que
poderiam surgir a exemplo da cefadroxila, antibiotico de amplo espectro que combate tanto
bactérias Gram positivas como as Gram negativas, e ainda para uma cicatrizacdo mais rapida e
segura da ferida cirtirgica a pomada de uso topico Ganadol, para se obter a total reducao do

tecido mamadrio causado pela HMF que em 28 dias regrediu completamente.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

A partir dos dados tedricos e praticos coletados neste estudo conclui-se que a HMF ¢
um evento que acomete uma ou mais mamas em felinos domésticos geralmente na fase inicial
da puberdade, quando as mamas e outros 6rgaos que compdem o trato reprodutivo estdo em
crescimento mais acentuado e, com numerosos receptores para progesterona nas mamas
somados a uma producao de progesterona nos ovarios que ultrapassa o normal, sendo, portanto,
o estimulo do hormonio progesterona um dos fatores de maior preponderancia para o
desencadeamento de tal evento.

A total reducdo do tecido mamario causado pela HMF foi observada com a adogao da
terapia cirargica (OVH) e sem a necessidade de fazer uso de medicamento antiprogestageno ou
de outra terapia cirdrgica como a mastectomia, indicados muitas vezes na ocorréncia de quadros
mais complicados, causados pela produ¢do acelerada de progesterona nas fases iniciais das
mudangas reprodutivas na espécie, com a administracdo dos farmacos citados acima para
controle da dor e possiveis infecgdes que poderiam surgir no pds-cirirgico da felina. Todavia,
no presente relato foi observado resultado satisfatorio e total remissdo da HMF 28 dias apos a

intervengao cirurgica.
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