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Primary hepatobiliary neoplasms are considered rare in cats, representing
only 3.0% of tumors in this specie. Biliary cystadenocarcinoma is an epithelial
neoplasm, described in humans, considered an unusual tumor. This study ai-
med to report a case of biliary cystadenocarcinoma in a mixed breed feline, male,
with 9-year old, presenting apathy, anorexy, emesis and jaundice. At necropsy,
it were observed multiple whitish masses in liver lobes, distributed multifocally,
with umbilicated aspect, associated with similar lesions in the lungs, mesente-
ric lymph nodes, peritoneum and omentum. Histopathological examination of
the liver nodules and from other organs, revealed neoplastic proliferation of
infiltrative growth, formed by dilated biliary ducts presenting intraluminal pa-
pillary projections lined by pleomorphic epithelial cells. Based on macro and
microscopic findings, it was signed diagnosis of biliary cystadenocarcinoma
with metastasis to lymph nodes, lungs, peritoneum and omentum.
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RESUMO. Neoplasias hepatobiliares primarias sao
consideradas raras em felinos, representando ape-
nas 3,0% do total de neoplasias nesta espécie. O cis-
toadenocarcinoma biliar € uma neoplasia epitelial
maligna, descrita em humanos, sendo considerado
um tumor incomum. O presente estudo objetivou
relatar um caso de cistoadenocarcinoma biliar em
felino, racialmente indefinido, macho, com nove

anos de idade, com histérico clinico de apatia, ano-
rexia, emese e ictericia. Na necropsia, foram ob-
servados multiplos nédulos brancacentos e de as-
pecto umbilicado em lobos hepaticos, distribuidos
multifocalmente, associados a lesdes semelhantes
nos pulmodes, linfonodos mesentéricos, omento e
peritonio. O exame histopatolégico dos nédulos
hepaticos e das lesdes nos demais 6rgaos relatados
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evidenciou proliferacdo neoplésica de crescimento
infiltrativo, formada por ductos biliares dilatados
com projecdes papilares intraluminais, revestidas
por células epiteliais pleomoérficas. Com base nos
achados macro e microscépicos foi firmado o diag-
nostico de cistoadenocarcinoma biliar com metas-
tases para linfonodo, pulmao, omento e peritonio.

PALAVRAS-CHAVE. Neoplasia, figado, gato, colangio-
carcinoma.

INTRODUCAO

O figado é um sitio frequente de metastase,
contudo, neoplasias hepaticas primarias sao inco-
muns nos animais domésticos (Cullen & Stalker
2015). Em felinos, os tumores hepéaticos primarios
correspondem entre 1,0% a 3% dentre todas as ne-
oplasias da espécie (Nyland et al. 2005, Patnaik et
al. 2005).

Os tumores de figado sdo subdivididos, con-
forme a caracteristica histolégica, pela Organiza-
¢do Mundial de Saude-Armed Forces Institute of
Pathology (OMS-AFIP) em tumores epiteliais, tu-
mores mesenquimais, tumores neuroenddcrinos e
tumores hematopoiéticos (Mamprim et al. 2012). O
cistoadenocarcinoma biliar é uma subclassificacao
histolégica dos colangiocarcinomas, descrita ape-
nas em humanos, sendo considerado um tumor
incomum, por representar menos de 5% de todos
os tumores hepaticos. Histologicamente se caracte-
riza por ductos biliares cisticos e dilatados, reves-
tidos por células epiteliais pleomoérficas (Zhang et
al. 2014).

Os colangiocarcinomas constituem os tipos mais
comuns de tumores hepaticos malignos em gatos
(Nyland et al. 2005). Entretanto, na literatura sao
escassos os relatos de neoplasia hepatobiliar pri-
maria em animais, inexistindo uma subclassifica-
¢do para as variantes do colangiocarcinoma. Neste
contexto, relata-se um caso de cistoadenocarcino-
ma biliar em felino, nos seus aspectos clinicos e
patoldgicos, enfatizando a importancia da inclusao
deste subtipo de neoplasia hepatobiliar na classi-
ficagdo histopatoldgica veterindria, possibilitando
um diagnoéstico mais preciso.

HISTORICO

Um felino, macho, racialmente indefinido, com nove
anos de idade, foi encaminhado ao Laboratoério de Pato-
logia Veterindria do Hospital de Medicina Veterindria
da Universidade Federal da Bahia (LPV-HOSPMEV/
UFBA) para realizacdo de exame necroscépico. Segun-
do informagdes contidas no histdrico clinico, o animal
apresentou inicialmente hiporexia e apatia, sendo reali-

zados hemograma e dosagens séricas de ureia, creatini-
na, TGP, FA, proteinas totais e fracdes, onde se observou
discreta elevagdo de TGP. A prescricao terapéutica in-
cluiu doxiciclina, ranitidina e alimentacéo forcada. Con-
tudo, houve piora do quadro clinico e o paciente passou
a apresentar vomito em grande quantidade.

Em virtude da evolugdo do quadro, optou-se pelo
internamento do animal e a realizacdo da avaliacdo ra-
diogafica e ultrassonagrafica do abdome, as quais evi-
denciaram figado com dimensdes abaixo dos limites da
normalidade e contornos irregulares, parénquima com
ecogenicidade aumentada e ecotextura heterogénea de-
vido a presenca de pelo menos duas imagens arredon-
dadas, hipoecogénicas, medindo cerca de 0,7 e 1,0 centi-
metros de didmetro cada; ductos biliares extra-hepaticos
e vesicula inalterados. As imagens foram sugestivas de
hepatopatia cronica. Também foi detectada moderada
quantidade de liquido livre em cavidade abdominal.

A andlise do fluido abdominal demonstrou liquido
inflamatério de baixa celularidade. Foi realizado novo
exame hematoldgico, o qual revelou anemia e leucocito-
se com desvio a esquerda. Instituiu-se terapia de amoxi-
cilina com clavulanato de potassio, ranitidina, citrato de
maropitant e hepatoprotetores. Foi solicitada a realiza-
¢do de laparotomia exploratéria, contudo o proprietario
optou por manter apenas o manejo clinico. O quadro
evoluiu para a ictericia e mesmo ap6s as tentativas tera-
péuticas instituidas, ndo houve reversao do quadro com
evolucdo para o 6bito cerca de doze dias apds o inicio
dos sinais clinicos.

Durante a necropsia, observaram-se 200 mL de liqui-
do seroso avermelhado na cavidade abdominal associa-
do a peritonio irregular com depésito de filamentos de
fibrina, extensa area de aderéncia envolvendo mesenté-
rio, linfonodos mesentéricos, omento, serosa do intes-
tino delgado e estomago. No figado, formagoes de as-
pecto nodular, circunscritas e multifocais, discretamente
elevadas com centro deprimido (aspecto umbilicado) e
vermelho-acinzentado, consisténcia firme e se aprofun-
davam no parénquima ao corte (Figura 1A). Lesdes se-
melhantes as encontradas no figado foram observadas
em pulmao (Figura 1B), linfonodo mesentérico, omento
(Figura 1 C) e peritonio. Foram colhidos fragmentos do
figado e dos demais 6rgdos acometidos, fixados em for-
mol neutro e tamponado com fosfato a 10% e processa-
dos pela técnica rotineira de inclusdao em parafina (Luna
1968). Secgdes histologicas de 4um foram coradas com
Hematoxilina-Eosina para avaliacao histopatolégica.

A anélise microscépica revelou esteatose difusa e
multiplos focos de proliferagao neoplésica de crescimen-
to expansivo e infiltrativo, sustentada por moderado es-
troma conjuntivo, e caracterizada por formagdes ductais
e numerosas estruturas cisticas intensamente dilatadas,
revestidas por camada epitelial simples (Figura 1D e E)
ou contendo abundante epitélio biliar com projecoes
papilares intraluminais (Figura 1F), caracterizadas por
células moderadamente pleomorficas com citoplasma
eosinofilico ou levemente palido em quantidade escas-
sa, ndcleos variando de pequenos a médios, redondos
ou ovoides com cromatina vesiculosa e nucléolo eviden-
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te; associado, hemorragia, congestao, areas de necrose e
discreto infiltrado inflamatério misto multifocal a difu-
so. Infiltracdo neoplésica de padrao semelhante foi ob-
servada em pulmao (Figura 1G), linfonodo mesentérico,
omento e peritonio. Com base nos achados macro e mi-
croscopicos foi estabelecido o diagnéstico de cistoade-
nocarcinoma biliar com metastases multiplas.

DISCUSSAO

As neoplasias hepatobiliares primdrias acome-
tem principalmente animais idosos, com idade
média de dez anos (Johnson 2008), o que pdde ser
observado no presente relato, em que o gato tinha
nove anos de idade. Post & Patnaik (1992) relatam

4 B,

Figura 1. Cistoadenocarcinoma biliar em felino aspectos macroscépicos e histolopatolégicos. A) Figado com areas circunscritas
multifocais, discretamente elevadas, apresentando centro deprimido de coloracao vermelho-acinzentado (setas). B e C) Pulmao
e omento, exibiam areas semelhantes as encontradas no parénquima hepatico, respectivamente (setas). D) Sec¢des histolégicas
de figado evidenciando foco de proliferacdo neoplasica, de crescimento expansivo e infiltrativo caracterizada por estruturas
ductais dilatadas (seta). Obj. 5X. H-E. E) Neoplasia com formagdo de numerosas estruturas cisticas intensamente dilatadas,
revestidas por monocamada de células epiteliais sustentadas por eixo conjuntivo (seta). Obj. 40X. H-E. F) Sec¢Ges histologicas
de figado evidenciando formagdes papilares sustentadas por delgado feixe conjuntivo central (seta), associadas a hemorragia
e discreto infiltrado inflamatério multifocal (seta). Obj. 20X. H-E. G) Corte histolégico de pulmao evidenciando metéstase do
cistoadenocarcinoma biliar com formacao nodular contendo mdltiplas formagdes cisticas (seta). Obj. 5X. H-E.
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que gatos machos sdo mais frequentemente aco-
metidos por tumores biliares e aparentemente nao
existe predisposicdo racial (Balkman 2009).

Os sinais clinicos mais relevantes, no caso ora
relatado, envolviam apatia e hiporexia, evoluin-
do para o vomito, posterior deteccao da ascite por
exames de imagem e ictericia instalada préxima ao
6bito do animal. Segundo Liptak et al. (2004), 50%
dos gatos acometidos por neoplasias hepatobilia-
res, manifestam sinais clinicos, sendo esses inespe-
cificos e principalmente evidenciados nos estagios
avancados da doenca, podendo apresentar anore-
xia, letargia, vomito, polidipsia e ascite. Ocasional-
mente, outros sinais podem ocorrer, como perda
de peso, fraqueza, distensdo abdominal, diarreia,
ictericia, dispneia e convulsdes como resultados de
hipoglicemia paraneoplasica ou encefalopatia he-
patica. (Johnson 2008, Thamm 2009).

Os resultados dos exames laboratoriais também
nao sao especificos de tumores hepaticos, tendo em
vista que, algumas dessas alteracdes podem refletir
simplesmente lesdo hepatocelular ou estase biliar
(Fossum 2005). Segundo Balkman (2009), 20 a 53%
dos animais apresentam anemia e 26 a 90%, leuco-
citose, alteracdes hematologicas essas, observadas
nos exames do felino deste relato. Sendo a anemia
muitas vezes discreta a moderada e em geral, arre-
generativa, contudo, pode ser regenerativa se esti-
ver relacionada a sangramento excessivo ou ocor-
rer ruptura do tumor (Johnson & Sherding 2008)
e a leucocitose, resultado de inflamacédo e necrose
(Watson & Bunch 2010).

A ultrossonografia ¢ um exame complementar
importante no diagnoéstico de lesdo no parénquima
hepatico (Nyland et al. 2005), entretanto, esta nao
é especifica quanto a determinacdo da sua causa.
Lesdes de aspecto similar podem ser observadas
em alteragdes neoplasicas e ndo neoplasicas. Além
disso, ndo existe um padrado ultrassonografico es-
pecifico para cada tipo de tumor hepético. O diag-
nostico definitivo requer exame histopatolégico
(Cuccovillo & Lamb 2002, Singh et al. 2005).

No presente caso, o diagndstico de cistoadeno-
carcinoma biliar foi estabelecido pela anélise histo-
patolégica, uma vez que os sinais clinicos observa-
dos eram inespecificos e até mesmo a macroscopia
dos noédulos, discretamente elevados com centro
deprimido (aspecto umbilicado), por vezes, se as-
semelhava ao tradicional colangiocarcinoma des-
crito na literatura. Cabe ressaltar que apesar deste
tumor nao integrar a atual classificagdo utilizada na
veterinaria, para tumores hepatobiliares, as carac-
teristicas celulares observadas foram semelhantes

as descritas para Cistoadenocarcinoma biliar em
humanos (Chamberlain & Blumgart 2000, Azam-
buja et al. 2004, Zhang et al. 2014).

O cistoadenocarcinoma biliar é uma subclassi-
ficacao histolégica do colangiocarcinoma, descrita
em humanos podendo ter origem no figado (85%)
ou, de forma menos frequente, no sistema biliar
extra-hepatico (15%) (Buetow et al. 1995, Kimura et
al. 1998). O achado clinico comumente observado
é a hepatomegalia ou pode ser notada ainda uma
massa palpavel (Ishak et al. 1977). Em geral, obser-
va-se este tipo de tumor em mulheres de meia-ida-
de, mas quando presente em homens apresenta um
prognodstico menos favoravel (Bacher et al. 1999).
O pleomorfismo celular, anaplasia, infiltragdo e o
desenvolvimento de metastases sdo as principais
caracteristicas que diferem o cistoadenocarcinoma
biliar de sua variante benigna, denominada cistoa-
denoma biliar (Chamberlain & Blumgart 2000).

A avaliacdo histolégica revela proliferagdo de
células epiteliais, composta por mdaltiplas cama-
das e numerosas proje¢des papilares (Chamberlain
& Blumgart 2000). A caracteristica histolégica do
tumor hepdtico no caso ora relatado é compativel
com o diagnéstico de cistoadenocarcinoma biliar
pelo seu padrdo de crescimento infiltrativo con-
tendo formagodes cisticas dilatadas com projegdes
papilares intraluminais. A frequéncia deste tipo
de tumor em felino ndo pode ser determinada, seja
pela escassez de relatos ou mais provavelmente
pela sua classificacdo genérica, apenas como colan-
giocarcinoma.

A taxa de desenvolvimento das metastases de
grande parte dos tumores hepatobiliares é alta,
podendo ocorrer por extensdo direta para outros
lobos hepaticos e para 6rgaos adjacentes, ou ainda
metastase em locais distantes do foco primario por
meio de vasos sanguineos ou linfaticos (Fossum
2005), consoante com o presente relato, em que
foram observadas metastases a distancia para o
pulmao e linfonodos mesentéricos, e por extensao
direta para o omento e peritonio, locais esses como
0s mais comuns para o desenvolvimento de metés-
tases de neoplasias desta histogénese. Em gatos, as
informacdes sobre a taxa de disseminacao das me-
tastases sao escassas, mas a literatura sugere valo-
res variando entre 56% e 67% dos casos, com o en-
volvimento intraperitoneal difuso (Thamm 2009).

O prognostico em gatos com tumores hepatobi-
liares malignos é desfavoravel (Thamm 2009), de-
vido ao elevado indice de metastase e o grau de in-
vasdo, que torna, na maioria dos casos, a resseccao
cirargica improvavel de ser curativa ou até mesmo
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inviavel (Fossum 2005). O felino do presente rela-
to além de apresentar metdstases, exibia peritonite
com extensa area de aderéncia envolvendo mesen-
tério, linfonodos mesentéricos, omento e serosa do
intestino delgado e estomago.

CONCLUSAO

O cistoadenocarcinoma biliar é uma neoplasia
relatada na medicina, mas de baixa frequéncia na
veterindria, com escassos relatos em caes e gatos,
seja pela sua baixa frequéncia ou mesmo diagnds-
tico histopatologico inadequado, haja vista a sua
auséncia no sistema de classificacdo atual na me-
dicina veterinaria. Desta forma, se faz necessdaria a
insercdo do cistoadenocarcinoma biliar no sistema
de classificagdo das neoplasias hepatobiliares des-
tas espécies, possibilitando que os profissionais da
drea tenham conhecimento desta afeccdo e suas
particularidades nos aspectos clinicos, laborato-
riais e patologicos.
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