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Resumo

O carcinoma de células escamosas (CCEs) € um tumor epitelial maligno de queratindcitos, composto por células
heterogéneas com variados fendtipos, que ocorre principalmente em regides glabras, com pouca ou nenhuma
pigmentacdo. Ele é uma neoplasia comum em cées, gatos, equinos e bovinos, relativamente incomum em ovinos e
rara em caprinos e suinos. Este estudo teve por objetivo realizar uma revisao critica quanto aos diferentes sistemas de
classificacfes histopatolégicas de CCEs cutaneos e seu impacto na definicdo do prognéstico. A medicina humana
conta com diversos sistemas de classificacdo para CCEs orais e cutaneos, como o sistema de Broders (1925) que
propbe uma gradacdo baseada na diferenciagdo celular, e de Bryne (1992), que se baseia na graduacdo multifatorial
de malignidade, avaliando quatro caracteristicas morfolégicas, para as quais sdo atribuidos escores e que apos a
soma dos escores, resultam em um grau. Em medicina veterinaria, o sistema de classificagdo mais utilizado é ainda o
de Weiss e Frese (1974), baseado no grau de diferenciacdo. Todavia, Nagamine et al. (2017) elaboraram um sistema
de classificacdo multifatorial de graduacdo de malignidade para CCEs orais e cutdneos em cées, avaliando cinco
caracteristicas morfoldgicas para as quais sdo atribuidos escores (de 1 a 4) e somados, resultam num grau. Cada um
dos sistemas se baseia e um ou varios fatores considerados como prognoésticos. Esses sistemas de classificagdo
podem apresentar vantagens e desvantagens, sendo necessario conhecer de forma aprofundada os diferentes aspectos
de cada um para que se possa optar pelo que contemple a finalidade diagndstica.

Palavras-chave: Morfologia; Neoplasia; CCE; Diferenciacéo.
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Abstract

Squamous cell carcinoma (SCCs) is a malignant epithelial tumor of keratinocytes, composed of heterogeneous cells
with varied phenotypes, which occurs mainly in glabrous regions, with little or no pigmentation. It is a common
neoplasm in dogs, cats, horses and cattle, relatively uncommon in sheep and rare in goats and pigs. This study aimed
to carry out a critical review of the different histopathological classification systems for cutaneous SCCs and their
impact on the definition of the prognosis. Human medicine has several classification systems for oral and cutaneous
SCCs, such as the Broders system (1925) that proposes a gradation based on cell differentiation, and Bryne (1992),
which is based on the multifactorial graduation of malignancy, evaluating four morphological characteristics, for
which scores are assigned and which after the sum of the scores, result in a degree. In veterinary medicine, the most
used classification system is that of Weiss and Frese (1974), based on the degree of differentiation. However,
Nagamine et al. (2017) developed a multifactorial classification system for malignancy grading for oral and
cutaneous SCCs in dogs, evaluating five morphological characteristics for which scores are assigned (from 1 to 4)
and added together, result in a grade. Each of the systems is based and one or more factors considered as
prognostications. These classification systems can have advantages and disadvantages, being necessary to know in
depth the different aspects of each one so that one can choose the one that contemplates the diagnostic purpose.
Keywords: Morphology; Neoplasia; SCC; Differentiation.

Resumen

El carcinoma de células escamosas (CEC) es un tumor epitelial maligno de queratinocitos, compuesto por células
heterogéneas con fenotipos variados, que se presenta principalmente en regiones glabras, con poca 0 ninguna
pigmentacion. Es una neoplasia comdn en perros, gatos, caballos y ganado, relativamente poco comun en ovejas y
rara en cabras y cerdos. Este estudio tuvo como objetivo realizar una revisién critica de los diferentes sistemas de
clasificacion histopatolégica de los CCE cuténeos y su impacto en la definicion del prondstico. La medicina humana
tiene varios sistemas de clasificacion para los CCE orales y cutdneos, como el sistema de Broders (1925) que
propone una gradacién basada en la diferenciacion celular, y Bryne (1992), que se basa en la graduacién
multifactorial de malignidad, evaluando cuatro caracteristicas morfolGgicas, para qué puntajes se asignan y que,
después de la suma de los puntajes, dan como resultado una calificacion. En veterinaria, el sistema de clasificacién
maés utilizado es el de Weiss y Frese (1974), basado en el grado de diferenciacion. Sin embargo, Nagamine et al.
(2017) desarrollaron un sistema de clasificacién multifactorial para la clasificacion de malignidad para SCC orales y
cutaneos en perros, evaluando cinco caracteristicas morfoldgicas para las cuales se asignan puntuaciones (de 1 a4) y
se suman, dan como resultado una calificacion. Cada uno de los sistemas se basa y uno o mas factores se consideran
pronosticos. Estos sistemas de clasificacion pueden presentar ventajas e inconvenientes, siendo necesario conocer en
profundidad los diferentes aspectos de cada uno para que se pueda elegir el que contemple la finalidad diagnostica.
Palabras clave: Morfologia; Neoplasia; CCE; Diferenciacion.

1. Introducéo

O carcinoma de células escamosas (CCE) é uma neoplasia relativamente comum, localmente invasiva e
ocasionalmente metastatica que ocorre na maioria das espécies domésticas. Os CCEs cutaneos sdo localmente destrutivos e
com potencial metastatico baixo, dependendo de sua localizagdo (Mauldin & Kennedy, 2016). A carcinogénese pode iniciar de
forma esponténea ou ser provocada pela acdo de agentes carcinogénicos atuando como promotores da proliferacdo celular,
criando assim condicdes propicias para mutacfes por erros de transcricdo do DNA (Devita et al., 2005). Os principais agentes
oncopromotores dos CCEs sdo o papilomavirus e a exposi¢do excessiva a radiacdo solar. (Mauldin & Kennedy, 2016). A
neoplasia é comum em cées, gatos, equinos e bovinos, relativamente incomum em ovinos e rara em caprinos e suinos (Mauldin
& Kennedy, 2016). E responsavel por 15% dos tumores de pele em gatos (Murphy, 2016) e 15,3% a 27,4% dos tumores de
pele em cées (Bastos et al., 2017; Lima et al., 2018). Em c8es, a neoplasia ocorre com mais frequéncia na cabega, abdémen,
membros anteriores, posteriores, perineo e digitos. Caes de pelo curto com pele branca ou malhada que passam muito tempo ao
ar livre também apresentam maior incidéncia de CCE cutaneo, que tende a ocorrer no abdémen e na cabega (Goldschmidt &
Goldschmidt, 2017). Em gatos, ocorre mais na regido das palpebras, pavilhdo auricular e plano nasal (Mauldin & Kennedy,
2016). Nos animais de producdo, a localizacdo mais frequente, em bovinos e equinos é na regido orbitéria, enquanto nos
pequenos ruminantes o0 CCE é mais observado na pele da cabeca de ovinos e na vulva de cabras (Carvalho et al., 2012). As
lesbes macroscopicas sdo proliferativas, hiperémicas, crostosas, podendo evoluir para Glceras (Tillmann et al., 2016). O

diagnostico definitivo € realizado através do exame histopatologico, baseado no grau de diferenciagdo das células neoplasicas.
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Histologicamente, os CCEs caracterizam-se pela proliferacdo de células epiteliais neoplasicas arranjadas em ilhas, corddes,
trabéculas e ninhos associados ou ndo com a epiderme sobrejacente (Goldschmidt & Goldschmidt, 2017).

A classificacdo histopatologica é um fator importante para definigdo do prognostico (Burton et al. 2016;
Samarasinghe et al. 2011), o qual permite a estimativa da sobrevida e na escolha no tratamento mais adequado ao tipo
histoldgico tumoral. Estudos em medicina humana sugerem que o valor prognéstico tende a ser mais fidedigno quando séo
utilizados sistemas de classificacdo de malignidade multifatoriais, tanto para CCEs orais quanto para cutaneos. (Lourenco et
al., 2006).

Assim, diante do grande nimero de casos de CCEs na medicina veterindria e dos desafios para estabelecer
progndstico mais fidedigno para pacientes portadores desse neoplasma, 0 objetivo desse trabalho foi revisar a literatura acerca

das classificac@es histopatoldgicas dessa neoplasia e elencar as vantagens e desvantagens de cada sistema de classificacéo.

2. Metodologia

A revisdo foi realizada utilizando os recursos de buscas em bancos de dados PubMed, ScienceDirect e Web of
Science. Os artigos cientificos e capitulos de livros encontrados foram avaliados quanta a relevancia para o presente estudo,
sendo entdo abordados os principais sistemas de classificacdo de carcinomas de células escamosas orais e cutaneos tanto na
medicina humana quanto na medicina veterinaria, além dos subtipos histologicos de CCEs, se enquadrando numa pesquisa

qualitativa.

3. Resultados e Discusséo

Histologicamente, os CCEs apresentam varios subtipos que incluem os bem diferenciados, moderadamente
diferenciados, poucos diferenciados, acantoliticos, de células fusiformes, variantes verrucosas e invasivos (Mauldin &
Kennedy, 2016).

Os CCEs invasivos sdo semelhantes a placas, com presenga de massas que variam de alguns milimetros a varios
centimetros de didmetro. Alopecia, eritema, ulceracdo e crostas geralmente estdo presentes. As lesdes podem ser Unicas ou
maultiplas. Na superficie de corte, sdo firmes e brancacentas (Mauldin & Kennedy, 2016).

O CCE acantolitico é uma variante relativamente incomum. Esse neoplasma contém formages pseudoglandulares a
pseudocisticas. Apresenta células neoplasicas parcialmente queratinizadas nos centros de ilhas e trabéculas resultantes da perda
das juncoes intercelulares. O fusiforme é outra rara variante dos CCEs pouco diferenciados/indiferenciados e é composta por
grandes fusos pleomérficos e células poligonais que possuem abundante citoplasma palido ou anfofilico. Os nucleos sdo
grandes e vesiculares com nucléolos proeminentes, com indice mitético alto. E o CCE verrucoso é uma variante descrita
apenas em cées, de baixo grau de malignidade. E exofitico e endofitico, e as trabéculas largas tém margens arredondadas
suaves (Mauldin & Kennedy, 2016).

H& muitos anos, o sistema de estadiamento clinico de tumores (TNM) tem sido o padrédo clinico de classificagdo
adotado para caracterizar alguns tipos tumorais, como os CCEs de cavidade oral, sejam eles em humanos ou animais. Ele varia
de acordo com o tipo tumoral, sendo especifico para cada neoplasia. Para CCEs em humanos, o TNM é composto pelo
tamanho do tumor (T), envolvimento ou ndo de linfonodos regionais ou contralaterais (N) e evidéncias ou ndo de metastases
(M). Caso o paciente seja submetido a ressec¢do cirdrgica, determina-se também o estadio patolégico (pTNM), por meio do
exame histopatol6gico do tumor e/ou dos linfonodos regionais, 0 que auxilia na selecdo da terapia adjuvante p6s-operatdria e
na estimativa do prognoéstico (Lourenco et al., 2006).

A classificacdo histolégica mais adotada para os CCEs em medicina veterinaria se baseia no grau de diferenciagdo das
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células neoplasicas onde os CCEs podem ser classificados em bem diferenciados, diferenciados e indiferenciados (Weiss &
Frese, 1974). O CCE bem diferenciado é composto por células neoplasicas dispostas em corddes ou feixes com centros
queratinizados e com a presenga de pérolas de queratina. As pontes intercelulares também sdo faceis de encontrar e os
processos inflamatérios, principalmente na periferia do tumor, sdo comuns. O CCE diferenciado apresenta moderada
queratinizacdo, mas as pérolas e as pontes intercelulares sdo menos frequentes. J& no CCE indiferenciado, a queratinizacao,
quando presente, é restrita as células isoladas, e com grande quantidade de figuras mitéticas (Goldschmidt & Goldschmidt,
2017; Mauldin & Kennedy, 2016; Weiss & Frese, 1974).

A graduacdo histol6gica tem sido estabelecida como um critério Gtil para o progndstico de CCEs cutaneos em
humanos (Guim, 2010). Entretanto nao apresenta valor prognostico significativo para CCEs em caes e gatos (Théon et al.,
1995; Lascelles et al., 2000; Guim, 2010), mesmo quando submetidos a terapia antineoplasica, a correlacdo da graduacédo
histoldgica com o tempo de sobrevida livre da doenga néo € significativa (Guim, 2010). Em medicina humana, sdo utilizados
diversos sistemas de classificagdo para CCEs orais e cutaneos. O sistema de classificacdo de Broders (Figura 1), propde uma
gradacgdo dos CCEs, baseada no principio fundamental de diferenciacéo celular, onde sdo graduados de 1 a 4, de menor para o
maior percentual de células indiferenciadas, porém também ndo apresenta associagdo significativa com o progndstico
(Lourenco et al., 2006; Broders, 1925).

Figura 1. Sistema de classificacdo histopatolégica de Broders (1925), baseado no principio fundamental de diferenciacéo

celular, divididos em quatro graus, variando de 1 a 4 para CCEs orais e cutaneos.

Classificagao Histopatolégica de Broders
Par@metro Caracteristicas
Grau 1 0 a 25% de células indiferenciadas
Grau 2 25 a 50% de células indiferenciadas
Grau 3 50 a 75% de células indiferenciadas
Grau 4 75 a 100% de células indiferenciadas

Fonte: Lourenco et al. (2006).

Outra forma de diagnosticar os CCEs orais e cutaneos em humanos foi o sistema de classificacdo de Bryne (1992)
(Figura 2). Esse sistema é baseado na classificagdo multifatorial de gradacdo de malignidade, onde avalia-se quatro
caracteristicas morfologicas onde cada uma dessas caracteristicas recebe um escore, de 1 a 4, do menos para o mais maligno e

que no final, ap6s a soma dos escores, resultam em um grau de malignidade e quanto maior o grau, pior o progndstico.
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Figura 2. Sistema de classificacdo de Bryne et al. (1992), também chamado sistema de gradacdo de margens invasivas para
CCEs orais em humanos.

PONTUACAO
Coroctoristico Morfolégico 1 2 3 4
Grou de Cerotinizogdo Altoenente Moderad Ve Cerotinizogd Sem ceralinizogbo
coratinzodo corofinizodo (20  minime (5-20% dos  (0-5% das célulos)
(>50% dos 50% dos célulos) celulos)
células)
Pleomarfismo Nuclear Pouco Moderadomente Abundante Extremo
pleomorfismo abundante pleomorfismo pleomorfismo
nucloor (>75% pleomorfismo nudoor (25-50% nucleor (0-25% das
dos colulos nuclear [50-75% das celuios cédulos moduras)
maduros) das chlules maduros)
moduras)
Padréo de Invaséo Compressivo, Infiltrante, corddes  Pequencs grupos Marconte o
bord: ¢lidos, bondas ou ou cordoes de disseminada
nfiltrontes bem fios ctlulos infiltrontes dissociogdo em
delincodos (n>15) Qrupos poquenos
o/ou em célulos
individuois
Infikrodo Linfo - Marconto Moderodo Love Ausento
plasmocitdrio

Fonte: Lourenco et al. (2006).

Baseado nos estudos em humanos, Nagamine et al. (2017) (Figura 3), elaboraram um sistema de graduacdo
multifatorial para CCEs cutaneos e orais em cdes. Esse sistema € baseado na avaliacdo de caracteristicas morfolégicas, para as
quais sdo atribuidos escores, que somados resultam em uma graduacdo de I, Il ou Il1, do menos para o0 mais maligno. Nele séo
avaliados o grau de queratinizacdo, o padrdo de invasdo, grau de inflamacéo, pleomorfismo nuclear e nimero de mitoses por
campo (Nagamine et al., 2017). Além disso, avaliaram também a transicdo epitelial mesenquimal (TEM) atraves de
imunohistoquimicas para validacdo do sistema de graduacdo como valor prognéstico. A TEM € um processo essencial na
progressdo do tumor, implicando diretamente na capacidade de invasdo e metastase (Mestrinho et al., 2015). A TEM esta
associada a perda das moléculas de adesdo celular, tais como a caderina-E, a f-catetina e a desmogleina (Nagamine et al.,
2017) e resulta em um prognostico desfavoravel em termos de recorréncia e mortalidade (Mestrinho et al., 2015). As principais
caracteristicas da TEM sdo a perda do fenétipo epitelial e aquisicdo de fendtipo mesenquimal, incluindo a atenuacdo da
caderina-E e a aquisicdo da expressdo de vimentina e caderina-N (Nagamine et al., 2017).

Figura 3. Sistema de classificagdo multifatorial de malignidade de Nagamine et al. 2017 para CCEs orais e cutaneos em cdes.

Caracteristica Escore
morfoldgica | 7 3 4
Grau da Alta querztinizagio Modarada queratinizagio (20- Wlinima queratinizagio (Quaratinizagio anzente (0%-3% das
gueratinizagio (=30% das célulzz) 50% das células) (3%-20 das células) células)
Padrio de Marcada, bam Corddes solidos, bandaz afon Paguenc grupe de cordfes P_equm‘m erupa de f:éh‘laf .
invasia dalimitada, bardas foimas ou eéhulas (n = 15) dissociadas 2/ou células individuais
infiltrativas m<13)
Inflamagic Marcada Moderada Pouca Aqyzente
Pleomorfizme  Pequenc pleomorfizme  Woderado a zbundante Abunda.nﬁ:_lplel:mmﬁmn Extremo pleomorfisme nuclear (0-
mmelear nuelear (75% das pleomorfismo nuclsar (30-75%  nuclear (253%-302% das 23% das células maduras)
células maduras) das eéhilas maduras) células maduras)
Mitoses por 01 2.3 54 =5
campo

#¥Para cadz parametro s2o0 adicionadas wma pontuagio, sendo o total méime de 20, O grau do tumoer € bazzade na pontuagio fotal como segue: Gran
1 (6-10%, Gran 2 (11-15), Grau 3 {16-20).

Fonte: Nagamine et al. 2017 (traduzido).

O principal sistema de classificacdo utilizado atualmente (Weiss & Frese, 1974) se baseia principalmente na avaliacdo

da diferenciacdo do tumor expressa pela presenca de queratina. A quantidade de citoqueratina, produzida pelas células
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neoplésicas é bastante variavel e ndo é considerado um bom fator prognéstico quando avaliado de forma isolada de outros
pardmetros (Guim, 2010; Goldschmidt & Goldschmidt, 2017). Quando h& extensa queratinizagdo em neoplasias bem
diferenciadas ocorre a formacéao das figuras distintas conhecidas como pérolas de queratina (Figura 4a). Em neoplasias pouco
diferenciadas (Figura 4b), apenas algumas células podem ter presenca de citoqueratina eosinofilica (Goldschmidt &
Goldschmidt, 2017).

O padrao de invasao (Figura 4c) é um importante fator prognoéstico uma vez que o arranjo ou dissociacdo das células
neoplasicas evidenciam a malignidade do neoplasma (Guim, 2010). O mecanismo de invasdo, que inicia o processo de
metastase, consiste na separacdo das células tumorais, adesdo aos componentes da matriz extracelular (MEC), protedlise do
tecido adjacente e migracdo das células neoplasicas (Steeg, 2006). As células epiteliais, que normalmente justapostas por
moléculas de adesdo, perdem sua capacidade de coesdo e acabam invadindo outros sitios (Kusewitt & Rush, 2009).
Histologicamente, as células neoplésicas individuais apresentam ndcleos grandes, ovoides, frequentemente vesiculares, com
nucléolo Unico, central e evidente, citoplasma abundante que varia de palido a intensamente eosinofilico e bordas celulares
distintas (Goldschmidt & Goldschmidt, 2017).

O numero de mitoses (Figura 4d) por campo tem sido utilizado como um fator preditivo do comportamento tumoral e
prognéstico em uma ampla variedade de tumores, incluindo neoplasias mamarias (Biesterfeld et al., 2001) e carcinoma de
tireoide, em humanos (Volante et al., 2004). Em medicina veterinéria, a contagem de mitoses tem sido utilizada em sarcomas
de tecidos moles em ces, tumores solidos cutaneos e mamarios em cdes e gatos e mastocitomas em cdes (Magalhaes, 2017). O
namero de figuras mitéticas nos CCEs é variavel, sendo mais frequente em neoplasias menos diferenciadas (Goldschmidt &
Goldschmidt, 2017). A proliferaco excessiva de células devido ao aumento da mitoses atipicas é caracteristica em lesdes
neoplasicas e pré-neoplasicas. Assim, avaliar quantitativamente o nimero de mitoses pode servir como um bom fator de
prognostico para tais lesGes (Kesarkar et al. 2018). A contagem de mitoses tem se revelado um importante fator na avaliacdo
progndstica para cdes portadores de mastocitomas cutaneos (Romansik et al.,2007).

A presenca de infiltrado de linfdcitos e macréfagos dentro e ao redor de varios tipos tumorais em muitas espécies
sugere que os tumores podem desencadear uma resposta imune (Kusewitt & Rush, 2009). A invasdo da derme e do tecido
subcutaneo pode provocar uma resposta inflamatéria. Muitas vezes ha infiltrado inflamatério neutrofilico proximo as células
epiteliais neoplésicas, enquanto os linfécitos e os plasmécitos sdo encontrados no estroma do tecido conjuntivo que envolve o
epitélio neoplésico (Goldschmidt & Goldschmidt, 2017). O recrutamento de células inflamatérias é utilizado para conter o
desenvolvimento tumoral, representando uma tentativa do hospedeiro de suprimir o crescimento neoplasico. Sabe-se que a
resposta inflamatoria induz a liberacdo de fatores de crescimento, angiogénese, entre outros mecanismos que também
possibilitam a progressdo neoplasica e a evasdo do sistema imune (Guim, 2010). Entretanto, a presenca de inflamacdo em
casos de CCEs cutaneos indica em humanos a correlagdo com um prognostico favoravel (Roppopen et al., 1997), uma vez que
sua auséncia é um fator significativo que facilita a invasdo tumoral. 1sso ocorre porque as células tumorais empregam uma

variedade de mecanismos para evitar o ataque de linfécitos (Kusewitt & Rush, 2009)
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Figura 4. Aspectos importantes para caracterizagao histologica de Carcinomas de Células Escamosas. (A) pérola de queratina;
(B) disqueratose e queratinizagdo rudimentar; (C) invasao para tecidos adjacentes em padrao de ninhos; (D) nimero de mitoses

(setas) por campo.

Fonte: Arquivo pessoal.

Diversos autores ja analisaram o valor prognéstico de outros parametros, tais como a graduagdo histolégica, a
eosinofilia tecidual associada a tumores (ETAT), a desmoplasia e AgNORs. A graduacéo histologica tem sido estabelecida
como um critério Util para o progndstico em CCEs cutaneos em humanos (GUIM, 2010), entretanto em cées e gatos, ndo
apresenta valor prognostico significativo (Lascelles et al., 2000; Théon et al, 1995).

A eosinofilia tecidual associada a tumores (ETAT) tem sido observada em uma ampla variedade de tumores, tanto em
humanos como em animais (Guim, 2010). A ETAT desempenha papel importante de apoio as células T citotdxicas,
possibilitando uma maior inibicdo do crescimento tumoral, por meio da degranulagdo (Minton, 2015). Em estudos feitos com
ratos que possuiam eosinofilia tecidual abundante na lesdo e eosinofilia periférica no sangue, foi visto que existe uma
diminuicdo substancial na tumorigenicidade e progressdo do tumor (Davis & Rothenberg, 2014). Na literatura atualmente
disponivel, ndo h4 relatos da ETAT como ferramenta prognéstica em CCEs cutaneos em cées (Guim, 2010).

A desmoplasia corresponde a proliferacdo de tecido conjuntivo associado as células epiteliais neoplasicas invasoras
(Kusewitt & Rush, 2009). Nos CCEs bem diferenciados de cdes e gatos a desmoplasia é de moderada a abundante, enquanto
nos CCEs pouco diferenciados e mais invasivos, a produgdo de colageno estromal é menos intensa (Gross et al., 2005),
entretanto os efeitos exercidos sobre o crescimento tumoral sdo ainda desconhecidos (Guim, 2010) e consequentemente o valor
progndstico também é.

Nas células em proliferacdo, o nimero das NORs aumenta, tornando possivel a relagdo entre a contagem das NORs e
a proliferacdo celular uma vez que estas estruturas estfo relacionadas com o nivel de atividade celular e nuclear. (TRERE,
2000; WEBSTER et al., 2007). A técnica histoquimica da AgGNOR consiste na impregnacéo pela prata das proteinas associadas
as regides organizadoras nucleolares (NORs) e constitui um recurso para analisar a proliferacdo celular. Em animais
domeésticos, a contagem das AgNOR tem sido utilizada como método auxiliar no diagnéstico (Webster et al., 2007). Para os
CCEs a contagem das AgNORs/nucleo ndo representa valor prognostico significativo (Guim, 2010).

Apesar da graduacdo histologica caracterizar de forma simples o perfil das células neoplésicas e auxiliar no
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direcionamento quanto ao diagndstico, essa classificagdo ndo apresenta valor prognostico significativo (GUIM, 2010). O
sistema de Broders, embora faca a graduacéao (de 1 a 4) das células neoplasicas, também utiliza do mesmo principio do grau de
diferenciacdo, ndo apresentando valor prognostico consideravel (Lourenco et al., 2006). O de Bryne contempla a analise de
quatro caracteristicas histomorfoldgicas, a aplicacdo de escores e a graduacdo de CCEs orais e cutaneos, entretanto, esse
sistema esta consolidado apenas na medicina humana. O sistema de classificacdo de Nagamine, apresenta grandes
possibilidades de ser implementado na medicina veterindria, ja que seu valor progndéstico parece ser mais fidedigno, uma vez
que mais de um parametro histomorfolégico, contudo, h& necessidade de ampliacdo nos estudos, incluindo outras espécies
domeésticas como os felinos.

4. Concluséao

Com base nesse estudo, fica evidente que a avaliacdo de um parametro isolado ndo representa valor prognostico
definitivo. Assim sendo, existe a necessidade de um sistema classificacdo mais preciso com aplicabilidade progndstica e/ou
preditiva na clinica para os Carcinomas de Células Escamosas em cées. Estudos devem ser realizados para determinar quais
pardmetros devem ser considerados na construcdo desse sistema, j& que a diferenciacdo, padrdo de queratinizacdo, ETAT,
desmoplasia e taxa de proliferacdo celular (avaliada por AGNOR) tem valor limitado. Por outro lado, o perfil de invasdo, indice
mitético, infiltrado histiolinfocitario sdo mais promissores. Desta forma deve ser realizados estudos que resultem na construcéo
de um sistema de classificacdo fidedigno e com valor prognoéstico, baseado em pardmetros morfologicos para os CCEs

cutaneos e orais.
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