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RESUMO 

 

O carcinoma neuroendócrino é uma neoplasia de ocorrência rara, diversa tanto em 

localização quanto em sintomatologia, podendo acometer animais e seres humanos. 

Epidemiologicamente, esse carcinoma acomete o fígado e representa entre 2-14% das 

neoplasias hepáticas em cães, associando-se a metástases em regiões de linfonodos e 

peritônio, sendo mais comum no sexo feminino. Objetiva-se relatar com esse trabalho um 

caso clínico de um Buldogue Francês de 3 anos diagnosticado com carcinoma 

neuroendócrino hepático e contribuir para o avanço acadêmico sobre as formações tumorais 

encontradas neste grupo de neoplasias. Assim como explicar os tumores secundários 

presentes no paciente, descrever os sinais clínicos, relacioná-los com os achados patológicos 

e pontuar os métodos de diagnóstico empregados para essa patologia em específico. Esse 

estudo retrata todo o histórico, exames, procedimentos e tratamentos realizados, com base na 

rotina clínica veterinária. Ressaltando que é essencial para a identificação dos carcinomas 

neuroendócrinos ainda em estágio precoce, no intuito de promover melhor prognóstico e uma 

sobrevida mais saudável e com bem-estar para o paciente. 

 

Palavras-chave: neoplasia; histopatológico; quimioterapia metronômica; paliativo.  
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1.​  INTRODUÇÃO 

Os tumores neuroendócrinos (TNE) são compostos por um mesmo grupo familiar de 

neoplasias, contudo, há distinção quanto ao seu desenvolvimento enquanto câncer, podendo 

ser ela de caráter morfológico, funcional e, também, de comportamento1. Em cães e gatos, 

esses carcinomas foram recentemente descritos, apesar da escassez de dados, atuando em 

locais como fígado, intestino, pele, nasofaringe, ducto e vesícula biliar, esôfago, cavidade 

nasal, glândula mamária e coróide, mas podem estar presentes em órgãos e tecidos que 

contêm ou não células neuroendócrinas1-3. Em humanos, locais de possíveis detecções desse 

grupamento neoplásico são pulmão, próstata, ovários, timo, trato gastrointestinal e pâncreas, 

direcionando a esses a possibilidade de serem sítio primário dessa formação tumoral. Assim, 

por meio dos dois principais marcadores em termos de sua particularização, Ki67 e índice 

mitótico, pode-se classificá-los em tumores neuroendócrinos bem diferenciados, quando 

possuem padrão sólido e melhor prognóstico, e mal diferenciados, quando já são de alto grau 

de estadiamento4,5. 

Tumores neuroendócrinos hepáticos primários possuem ocorrência rara, 

contabilizando cerca de 2-14% dos carcinomas encontrados em fígados de cães e tendem a 

ocorrer, de maneira geral, em animais mais jovens que aqueles que apresentam tumor 

hepatobiliar primário, além de já terem sido descritos atuando em conjunto com 

hipercortisolismo e hipocalemia2,6. Cães acometidos por essa enfermidade geralmente 

revelam metástases em regiões de linfonodos, peritônio, entre outros órgãos, o que somente 

explicita o elevado percentual de difusão de seu potencial maligno6. 

Em cães, a sintomatologia manifestada clinicamente é diversa e ocorre de acordo com 

o órgão afetado. Quando são hepáticos primários, os animais podem apresentar anorexia, 

vômito agudo, presença de massa no fígado, elevação nas enzimas séricas hepáticas e 

linfonodos aumentados6. Porém, como o TNE não apresenta sintomatologia clínica 

específica, a maioria dos pacientes já é diagnosticada em condições de metástase ou de 

estágio avançado do câncer3.  

Esse estudo tem como objetivo apresentar um caso de carcinoma neuroendócrino 

hepático diagnosticado em uma cadela de 3 anos da raça Buldogue Francês e contribuir para 

o avanço acadêmico do campo oncológico veterinário.  
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2.​ RELATO DO CASO  

​ No dia 11 de setembro de 2024, deu entrada em um hospital veterinário da cidade de 

João Pessoa-PB, uma cadela da raça Buldogue Francês de 3 anos de idade, pesando 12,350 

kg. O animal apresentou queixa inicial de um aumento de volume na região da cicatriz da 

castração, realizada há cerca de um ano do momento da consulta oncológica.  

Na primeira ultrassonografia, foi observada a presença de uma massa com 

ecoestrutura indefinida e heterogênea, sugerindo uma possível neoplasia (Imagem 1: A e B) 

delimitada à porção cranial do baço. Ainda foi encontrada hepatomegalia com divergência 

ecoestrutural tanto em lobo medial esquerdo quanto lateral esquerdo. Diante de seu aspecto 

no exame ultrassonográfico, foi indicada a necessidade da realização de histopatológico para 

avaliar a possível identificação neoplásica (Imagem 2). Havia presença de líquido livre 

abdominal com considerável celularidade e de nódulo ou linfonodo na porção caudal 

esquerda do abdômen. Massa firme ou nódulo em parede abdominal com bordas de 

moderável evidência e pequena vascularização também foram analisados (Imagem 3). 

 

 

Imagem 1. Baço com ecoestrutura indefinida e heterogênea, sugerindo uma possível 

neoplasia (A), além da presença de líquido livre na cavidade (B).  

Fonte: Arquivo Pessoal. 
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Imagem 2. Fígado aumentado (A) com lobo medial esquerdo e lateral esquerdo de 

ecoestrutura divergente (B), também com sugestão neoplásica. 

Fonte: Arquivo Pessoal. 

 

Imagem 3. Nódulo ou linfonodo na porção caudal esquerda do abdômen (A), além de massa 

firme ou nódulo em parede abdominal com bordas de moderável evidência (B). 

Fonte: Arquivo Pessoal. 

 

Durante a consulta oncológica, observou-se que o nódulo, resultado da queixa 

principal, estava na cicatriz umbilical. Realizada a punção, o líquido coletado foi purulento, 

indicando presença de abscesso, resultado provável de reação tardia ao fio de sutura utilizado 

na cirurgia de castração.  

​ Foram solicitados exames pré-operatórios para a realização da esplenectomia de 

urgência, devido à presença de líquido livre adjacente ao baço, o que poderia ocasionar uma 

peritonite, ou, no caso de um possível rompimento nodular, uma hemorragia ativa. No 

hemograma, não foram observadas alterações na série vermelha (Imagem 4), contudo, houve 
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alteração na série branca (Imagem 5) indicando a presença de leucocitose e trombocitose. Já 

no bioquímico (Imagem 6), pode-se observar valores condizentes com os valores de 

referência apresentados no exame.  

 

Imagem 4. Série vermelha em grau de normalidade. 

Fonte: Arquivo Pessoal. 

 

 

Imagem 5. O hemograma evidenciou leucocitose considerável, assim como uma 

trombocitose. 

Fonte: Arquivo Pessoal. 
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Imagem 6. Perfil bioquímico apresentando valores dentro da normalidade.  

Fonte: Arquivo Pessoal. 

 

O animal foi encaminhado para a cirurgia no dia 13 de setembro de 2024, na qual 

observou-se, durante o procedimento cirúrgico, o rompimento do baço com presença de 

hemorragia e acúmulo de líquido na cavidade abdominal (Imagem 7), do qual foram drenados 

cerca de 300 mL de sangue. Para o histopatológico, foram enviados fragmentos do baço 

(rompido), o nódulo no peritônio e um fragmento do fígado. 

 

Imagem 7. Cavidade abdominal com presença de líquido hemorrágico devido à ruptura de 

baço (A), além das peças enviadas para o exame histopatológico (B): fragmentos do baço (1), 

nódulo no peritônio (2) e fragmento hepático (3). 

Fonte: Arquivo Pessoal. 
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Dois dias após a alta cirúrgica, o  animal apresentou distensão na região do abdômen, 

em que foi confirmada, durante a ultrassonografia, a presença de líquido na cavidade 

abdominal sugestivo de tumor hepático primário, não havendo sido realizadas citologia e 

bioquímicos específicos. O  líquido drenado com frequência era de aspecto 

serosanguinolento, como o descrito na carcinomatose e, desta forma, o animal passou a 

apresentar anemia.  

Foi descrito no exame histopatológico, para a confirmação do diagnóstico, que nos 

fragmentos hepáticos (Imagem 8) havia a formação de neoplasma não encapsulado, 

infiltrativo, de caráter expansivo e alta celularidade, tendo sido observadas de 15 a 28 mitoses 

por campo de maior aumento, composto por ninhos e cordões de células do epitélio, 

estruturando rosetas e pseudorosetas amparadas por um estroma fibrovascular. Núcleos com 

cromatina frouxa, pleomorfismo com anisocitose e anisocariose. Congestão vascular e áreas 

com focos diversos de hemorragia em permeio e próximas ao neoplasma também foram 

observadas. Já no baço (Imagem 9), a neoplasia apresentava características iguais àquelas 

vistas no fígado, o que já indica metástase, e, assim como na região hepática, também foram 

observadas congestão vascular e áreas de hemorragia de caráter multifocal adjacentes à 

neoplasia. O nódulo peritoneal (Imagem 10) era totalmente composto por neoplasma epitelial 

com as exatas características do nódulo hepático, mais um ponto metastático, somado a 

pontos focais de células epiteliais neoplásicas infiltrando o tecido adiposo que envolve o 

nódulo. 

O diagnóstico foi de carcinoma neuroendócrino, favorecendo carcinoide hepático de 

alto grau, considerando tanto os fragmentos do baço quanto o nódulo no peritônio 

compatíveis com metástase de carcinoma neuroendócrino hepático primário. 
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Imagem 8. Parênquima hepático apresentando formação de rosetas (A) e pseudorosetas (B). 
Fonte: Arquivo Pessoal. 

  

Imagem 9. Baço apresentando características semelhantes às descritas no parênquima 
hepático (A; B), rosetas (B; asterisco), congestão vascular e áreas de hemorragia de caráter 
multifocal (B; seta) adjacentes à neoplasia. 
Fonte: Arquivo Pessoal. 
 
 
 
 



13 

 
Imagem 10. Nódulo no peritônio com as características já descritas no neoplasma localizado 
no fígado, além de pontos focais de células epiteliais neoplásicas infiltrando o tecido adiposo 
que permeia o nódulo. 
Fonte: Arquivo Pessoal. 
 

Após a consulta oncológica, foi receitado cimicoxib na dose de 2 mg/kg SID 

(anti-inflamatório coxib seletivo cox-2, no intuito de auxiliar na parte antitumoral) e Ômega 3 

(30 mg  DHA/kg PC - SID). No pós-cirúrgico, foi receitado Dipirona® (12 gotas TID por 3 

dias), a manutenção do cimicoxib, cefalexina monoidratada (300 mg BID), assim como o 

Furanil® para ser aplicado na ferida cirúrgica (BID por 15 dias). Devido à anemia por perda 

de sangue, o animal recebeu suplementação com eritropoietina (100 UI/kg - subcutânea) a 

cada 48 horas por 7 dias e, posteriormente, uma vez por semana. 

O protocolo quimioterápico foi iniciado antes do resultado do histopatológico. 

Conduziu-se a quimioterapia metronômica com ciclofosfamida (terapia manipulada 

administrada via oral, SID, 50 mg/m², de maneira ininterrupta, até o óbito do animal) devido 

à gravidade do caso e à inviabilidade de espera pelo resultado do exame histopatológico para 

dar início à quimioterapia citotóxica (injetável e mais agressiva). Este tratamento foi 

realizado na paciente, sendo descrito como paliativo, pois esta se apresentava debilitada, 

anoréxica e uma administração de um fármaco mais severo poderia diminuir a qualidade de 

vida do paciente. 

Com a administração da quimioterapia metronômica, as drenagens abdominais 

obtiveram diminuição de sua frequência, passando a serem realizadas a cada 7 dias, algo que 

evidenciou a eficácia do tratamento. No entanto, devido à gravidade do tumor e ao estado de 

saúde geral do animal, este veio a óbito após 2 meses do momento da primeira consulta. 
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3.​  DISCUSSÃO 

O complexo sistema neuroendócrino é composto por um conjunto de células epiteliais 

especializadas, geradas por uma combinação de características das células nervosas e das 

células endócrinas, atuando, por consequência disso, em diversos processos biológicos do 

corpo. O tumor neuroendócrino, também chamado de carcinoma neuroendócrino, 

desenvolve-se como uma massa de caráter maligno a partir do crescimento desordenado 

dessas células devido a uma mutação no DNA do paciente7. 

Há uma diferença entre os tumores neuroendócrinos e os carcinomas 

neuroendócrinos, observada diante de características de proliferação neoplásica epitelial 

heterogêneas. Quanto à arquitetura e morfologia, pode-se citar que os TNE apresentam 

diferenciação considerável, enquanto os carcinomas neuroendócrinos já não o fazem, 

possuem alta agressividade e maior taxa de proliferação em relação ao TNE, em adição à 

maior capacidade de disseminação metastática3, o que indica a gravidade do caso relatado e 

elucida o porquê de um animal sem sintomatologias clínicas evidentes passou a debilitar-se 

rapidamente diante do carcinoma que o acometeu. A neoplasia diagnosticada na cadela foi 

caracterizada como carcinóide hepático de alto grau. Esse tipo de carcinoma neuroendócrino, 

em humanos, pode ser encontrado em qualquer tecido do corpo e, quando diagnosticados, 

apresentam mais comumente metástase hepática, algo que se contrapõe à raridade da 

descrição de casos de carcinóides hepáticos primários8. 

A leucocitose encontrada nos exames laboratoriais pode ser causada por uma 

neutrofilia, decorrente de uma infecção, assim como processos inflamatórios e necrose de 

tecidos em associação a neoplasias malignas9. Em um estudo realizado por Liptak10 com cães 

portadores de carcinoma hepatocelular, leucocitose foi um fator frequentemente 

diagnosticado. De mesmo modo, a trombocitose esteve presente em mais da metade dos 

animais avaliados, associando esse aumento da contagem plaquetária com uma ampla 

variedade de tumores malignos, assim como à anemia, citocinas inflamatórias e deficiência 

crônica de ferro. 

Carcinomas no fígado apresentam a condição de carcinomatose e podem causar 

ascite, diferentemente de tumores primários no baço (nesse caso, uma das suspeitas iniciais 

era a de um hemangiossarcoma) e, como a ascite ocorreu após a esplenectomia, essa condição 

clínica culminou na indicação da origem neoplásica. O líquido produzido pela metástase no 

peritônio, confirmado no exame histopatológico, indica a carcinomatose, proveniente, 
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portanto, de um carcinoma. A carcinomatose peritoneal, em humanos, é uma indicação 

importante da metástase no peritônio, causada principalmente por carcinomas ovarianos, 

gastrointestinais, pancreáticos, mamários (o mais comum de caráter extra abdominal), de 

apêndice, do trato genitourinário, pulmonar, do trato biliar e, assim como no relato, hepáticos. 

Essa condição é indicada pela presença de ascite (causada por uma reabsorção obstruída do 

líquido presente no peritônio a nível de cadeia linfática, especificamente na subdiafragmática 

direita, e, além desse fator, o aumento da secreção desse fluido intraperitoneal induzido pelas 

células tumorais), nódulos espalhados pelo peritônio e infiltrações no omento e mesentério11. 

Os hemangiossarcomas, por exemplo, já foram relatados causando ascite, com líquido 

peritoneal de aspecto incomum e sanguinolento, porém, não são causados pela 

carcinomatose, já que não são carcinomas, e sim pela presença do tumor em si12, 

evidenciando, portanto, que, mesmo sem a realização da esplenectomia, a carcinomatose 

ainda indicaria que o tumor originou-se do fígado. 

O diagnóstico dos carcinomas neuroendócrinos pode ser realizado a partir dos exames 

específicos, como: histopatológico, testes em sangue e urina para medir a concentração de 

5-HIAA, produto de decomposição de serotonina produzido por alguns tumores, presença de 

marcadores neuroendócrinos no exame imuno-histoquímico, teste de biomarcadores tumorais 

e necropsia. Ainda, por exames auxiliares, sendo eles a radiografia, endoscopia para 

estômago e esôfago, colonoscopia para cólon e reto, ultrassonografia, laparoscopia 

abdominal, tomografia computadorizada e ressonância magnética1,7,13. 

Em casos em que não se pode dispor de remoção cirúrgica do tumor, uma opção é a 

quimioterapia metronômica, em que são administradas doses mais baixas e contínuas do 

fármaco citotóxico, além de ser uma alternativa de baixo custo e fácil administração3. Fatores 

que foram somados à compreensão de que este é um tipo de tumor que não responde bem à 

quimioterapia, algo que corrobora o que Fagundes14 afirma quando fala do tratamento 

paliativo e não curativo para os carcinomas. 

 

Em um estudo com 10 cães acometidos por TNE hepáticos, todos foram eutanasiados 

8 dias após o diagnóstico, porém, um cão tratado com quimioterapia metronômica combinada 

com ciclofosfamida, o mesmo tratamento desempenhado no relato, evidenciou 

estacionamento na progressão do tumor por 10 meses, sobrevivendo por mais 5 meses após o 

tempo atestado de supressão tumoral6. Já em cadela com carcinoma neuroendócrino de 

paratireóide, Galeno1 afirma que houve evolução para óbito 30 dias após o diagnóstico, 
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constatando a agressividade dessa classe de carcinomas, prognóstico ruim e baixa 

possibilidade de sobrevida do paciente. 

O tratamento paliativo é indicado diante de prognósticos desfavoráveis, associado à 

impossibilidade de indicação cirúrgica ou metástase, e deve aprimorar a qualidade de vida do 

animal, sem expectativa de cura subsequente. O tratamento curativo visa deixar o paciente 

livre da condição tumoral pela eliminação das células neoplásicas. Em casos de carcinomas, a 

quimioterapia pode ser coadjuvante no processo, utilizada apenas de maneira paliativista14. 

No caso relatado, a quimioterapia de escolha concedeu melhora clínica para o animal até o 

momento do óbito, cumprindo sua função paliativa e promovendo conforto por reduzir o 

processo de ascite instalado. O diagnóstico precoce é diretamente proporcional à 

determinação do prognóstico. Nesse caso, se o animal descrito neste relato contasse com um 

diagnóstico em estágio inicial da neoplasia, poderia ter usufruído de acesso aos tratamentos 

de forma mais precoce, aumentando a probabilidade de uma sobrevida mais duradoura. 

A alta condição de expansão metastática do carcinoma e sua atuação inespecífica no 

organismo implicam em seu prognóstico desfavorável e tratamento, na maior parte dos casos, 

de cunho paliativo, visando promover melhores condições de sobrevida ao animal, sem 

expectativa de cura - assim como em humanos, nos quais não há padrão específico de 

tratamento para carcinoma neuroendócrino hepático, permanecendo com prognóstico ruim. 

 Em humanos, Liu4 afirma que terapias, incluindo uma combinação de quimioterapia, 

radioterapia e imunoterapia, podem ser executadas, entretanto, apenas asseguram o aumento 

da sobrevida do paciente por alguns meses, permanecendo com o prognóstico ruim. Já em 

cães, Dorn2 alega que não há padrão de tratamento específico para carcinoma neuroendócrino 

hepático primário pela extensa capacidade do tumor de provocar efeitos diversos. Essas 

neoplasias são diagnosticadas em pacientes com idade média de 63 anos e, majoritariamente, 

em mulheres15. A mesma ocorrência pode ser observada em cadelas16, assim como o animal 

relatado também era fêmea.  

Em cadelas, não foram encontrados estudos específicos que comprovem a ação de 

hormônios como progesterona e estrógeno no aparecimento desse tipo de tumor, 

diferentemente do estudo em mulheres, no qual essa relação já está sendo avaliada. 

Ratnayake17 sugere que há evidências de que algumas neoplasias neuroendócrinas promovem 

a expressão de receptores de estrógeno e progesterona e, correlacionando com situações 

como uma gestação, em que há elevação considerável da secreção desses dois hormônios, a 
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hipótese de que a progressão do tumor foi estimulada pelo aumento desses níveis hormonais é 

de importante observação quando a epidemiologia e o acometimento feminino dessa 

classificação tumoral são considerados. 

Os relatos de casos referentes à existência dessa enfermidade possuem significativa 

relevância na construção da expertise sobre o conhecimento clínico-científico acerca desse 

tipo de neoplasia, visto que a identificação dos carcinomas neuroendócrinos ainda em estágio 

precoce se faz essencial quando há o intuito de promover melhor prognóstico e uma 

sobrevida mais saudável e com bem-estar para o paciente. 
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