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CORNER DIAGNOSTICO

Oncologia

PRESENTAZIONE CLINICA

Hudic, un gatto Europeo, maschio sterilizzato di 13 anni
era condotto a visita per una neoformazione a livello del-
la terza mammella di sinistra. La lesione appativa ro-
tondeggiante, di 40x30 mm, non calda, non dolente, di
consistenza parenchimatosa (Fig. 1). Clinicamente non
si rilevavano altre alterazioni.

Successivamente era condotto a visita anche Otone, gat-
to maschio sterilizzato di 10 anni, figlio di Hudic, che
presentava due neoformazioni di 15 mm ciascuna ri-
spettivamente a livello della terza mammella di destra e
di quella di sinistra. Il grado di parentela dei due gatti era
certo in quanto conviventi con i proprietari da sempre,
come anche la madre di Otone; dall’anamnesi risultava
che nessuno dei gatti aveva accesso all’esterno.

Si eseguivano visita clinica, emogramma e profilo ema-
tobiochimico in entrambi i gatti, questi ultimi in seda-
zione nel giorno della chirurgia data la difficolta ad ese-
guire, in entrambi i pazienti, tali procedure in animale

Figura 1 - Neoformazione a carico della terza mammella sinistra
di Hudic. Le dimensioni (visita iniziale, a sinistra nella foto) sono di
circa 40x30 mm.

Risposte alle pagine successive
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sveglio. ’esame obiettivo generale di Hudic risultava nel-
la norma, mentre Otone presentava una moderata sto-
matite. ”emogramma e il profilo biochimico di entrambi
1 gatti risultavano normali, con tutti i valori compresi ne-
gli intervalli di riferimento. Alla palpazione non si rile-
vava linfoadenomegalia dei linfonodi regionali palpabi-
li; non si segnalavano altre anomalie.

Domande

1) In base al segnalamento e alla presentazione clinica,
quali diagnosi differenziale emetti per Hudic e quali
per Otone?

2) Quale approccio diagnostico e terapeutico proponi?

3) Eseguiresti dei controlli anche sulla sorella di Otone?
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RISPOSTE E DISCUSSIONE

1) Le principali diagnosi differenziali da considerare in
caso di una neoformazione a livello addominale cuta-
neo/sottocutaneo in un gatto sono: ascesso acuto/gra-
nuloma, ernia e neoplasie. In questo caso la neoforma-
zione non era calda né dolente, non si rilevava febbre e
non si segnalavano alterazioni leucocitarie all’emo-
gramma; I'ascesso acuto era quindi escludibile tra le dia-
gnosi differenziali. Alla palpazione, inoltre, la lesione non
risultava compatibile con un’ernia addominale/ombe-
licale; non si rilevava, infatti, alcuna porta erniaria (in caso
di sospetto incatceramento di tessuti/organi a livello del-
la porta ¢ opportuno un esame ecografico). Per quan-
to riguarda le neoplasie, si prendevano in considerazione
tutti i tumori di cute e sottocute, compresi i mammari.

2) Il corretto iter diagnostico, nell’ipotesi piu plausibi-
le di tumore mammatio, richiede preliminarmente un esa-
me citologico sia del/dei nodulo/i sottocutaneo/i sia dei
linfonodi regionali nonché I'identificazione dei linfonodi
satellite. Data la scarsa compliance di entrambi i pazienti
e il rifiuto dei proprietari ad eseguire una sedazione ag-
gluntiva, queste procedure non venivano eseguite. La sta-
diazione clinica deve inoltre completarsi con 'esame ra-
diografico del torace e quello ecografico dell’addome (in
alternativa, ¢ indicato un esame TC total body). Dopo
sedazione pre-chirurgica, lo studio radiografico del to-
race in 3 proiezioni di Hudic risultava normale ma, et-
roneamente, non si eseguiva 'esame ecografico del-
I’addome e del nodulo (per escludere un’ernia addomi-
nale). In caso di esito citologico di malignita mamma-
ria e dopo conferma di assenza di metastasi sistemiche,
la mastectomia totale (eventualmente divisa in due ma-
stectomie unilaterali ad intervallo di 3-5 settimane) e la
linfadenectomia inguinale bilaterale ¢ Iintervento di scel-
ta; la escissione dei linfonodi ascellati ¢ indicata solo nel
caso in cui la mappatura dei linfonodi satelliti i indichi
come stazione linfatica “satellite”. Nel caso di Hudic, per-
tanto, la mastectomia unilaterale e la linfadenectomia in-
guinale sinistra, sulla base del sospetto puramente clinico
di neoplasia mammaria e in base alla netta prevalenza,
come riportato in letteratura, di malignita nel gatto, sa-
rebbe stata 'opzione corretta, seguita a 1 mese di distanza
dall’escissione della fila mammaria controlaterale e del
relativo linfonodo inguinale. Considerata 'avversione dei
proprietari per la dose chirurgica proposta, si optava per
la sola biopsia escissionale del nodulo con margini di 3
cm. Lesito dell’esame istologico eseguito sulla neofor-
mazione di Hudic era di carcinoma mammario tubula-
re semplice, caratterizzato dalla proliferazione di elementi
da cuboidali a colonnari in bassa attivita mitotica (<1 mi-
tosi/10 HPF) e contenenti nucleo modicamente di-
smetrico, a cromatina grossolana, rarefatta o filamentosa.
Lo sviluppo lesionale presentava profilo irregolarmen-
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te compatto, parzialmente delimitato da fasci di connettivo
fibrillare circondato da lobuli modicamente iperplasti-
ci e dotti dilatati; i margini di sezione risultavano esen-
ti da infiltrazione lesionale per interposizione di connettivo
fibroadiposo e fasci di muscolatura striata.

La letteratura fornisce relativamente poche informazioni
riguardo i tumori mammari nel gatto maschio. Le neo-
plasie mammarie rapptresentano il 3° tumore piu fre-
quente nella gatta (dopo le neoplasie cutanee e i tumo-
ti linfoidi) ma sono piu rare nei maschi *°. In questi
ultimi I'eta media d’insorgenza ¢ di circa 12,8 anni, leg-
germente supetiore rispetto alle femmine »*°. Secon-
do alcuni studi le recidive locali o regionali nel gatto ma-
schio sono invece meno frequenti (45%) rispetto alle fem-
mine (51-66%)". Tra i diversi fattori prognostici sugge-
ritl in letteratura si annoverano l'invasione linfatica, il gra-
do istologico, I'indice mitotico, I'indice di proliferazio-
ne Ki-67 e altri fattori tra i quali, ad esempio, 'espres-
sione del fattore di crescita vascolare endoteliale
(VEGE):2%3¢_ §i ¢ inoltre rilevato che la dimensione
del tumore primatio puo essere predittiva della soprav-
vivenza media (54 mesi se meno di 2 cm, 24 mesi se le
dimensioni sono comprese fra 2 e 3 cm e 6 mest se il tu-
more ¢ di oltre 3 cm)" >3, Nel nostro caso, al momen-
to della chirurgia, non si evidenziavano metastasi pol-
monari ma le dimensioni del tumore primario, di poco
maggiori di 3 cm, rappresentavano un fattore progno-
stico decisamente negativo ai fini della sopravvivenza.
Il ruolo degli ormoni nello sviluppo dei carcinomi
mammari nel gatto maschio ¢ controverso. Tra i fattori
predisponenti alcuni lavori citano terapie basate sulla com-
binazione di progestinici ed estrogeni, progestinici sin-
tetici e ormoni ad attivita anti-androgenica ">*3. In cit-
ca il 30% dei gatti maschi con carcinoma mammario vi
¢ in anamnesi la somministrazione di progestinici, i qua-
li si renderebbero responsabili di un aumento di produ-
zione di GH nel tessuto mammario stimolandone la pro-
liferazione e 'evoluzione maligna. Si sospetta che que-
sti trattamenti possano associarsi all’insorgenza di neo-
plasie mammarie anche a diversi anni di distanza dalla loro
somministrazione*. Nel nostro caso, basandoci sui dati
anamnestici, anche remoti, possiamo escludere che sia Hu-
dic sia Otone siano stati trattati con progestinici.
Dopo chirurgia, a fronte comunque della convinzione
dei proprietari a non procedere ad una radicalizzazione
chirurgica e all'identificazione ed escissione dei linfonodi,
si sottoponeva Hudic a periodici controlli clinici e ra-
diografici che era possibile eseguire in animale sveglio
considerata la breve durata della procedura; risultava in-
vece di difficile esecuzione un esame ecografico del-
I’addome senza sedazione. I’esame radiografico del to-
race in 3 proiezioni risultava nella norma in tutti i con-
trolli eseguiti con cadenza trimestrale ma, 5 mesi dopo
la nodulectomia, alla visita clinica, si evidenziava un no-
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dulo di 8 mm sulla terza mammella di destra. Non aven-
do proceduto all’esordio della malattia a una corretta sta-
diazione clinica e non avendo applicato una corretta dose
chirurgica, risultava ampiamente giustificato il sospetto
di recidiva della precedente neoplasia. Durante una suc-
cessiva seduta anestesiologica, si eseguiva il controllo ra-
diografico del torace e 'ecografia addominale; entram-
be le valutazioni risultavano nella norma. I proprietari
acconsentivano alla mastectomia unilaterale destra con
asportazione anche del linfonodo inguinale ipsilaterale,
risultato non metastatico all’istologia. Il chirurgo opta-
va per una mastectomia unilaterale destra, programmando
quella della linea mammaria di sinistra in un secondo mo-
mento, qualora indicato. Istologicamente, la lesione ri-
sultava sovrapponibile al primo nodulo asportato: cat-
cinoma mammario tubulare semplice, caratterizzato dal-
la presenza, in sede sottocutanea, di area nodulare di pro-
liferazione di strutture tubulari a lume lievemente dila-
tato collabito, delimitate da linee singole o multiple, scat-
samente orientate, di elementi da cuboidali a colonna-
11, eosinofili, contenenti nucleo modicamente dismetri-
co, a cromatina grossolana, in bassa attivita mitotica. I
margini di escissione risultavano esenti da localizzazio-
ne lesionale per interposizione di fasci di muscolatura
striata. I.a mastectomia della linea mammaria di sinistra
e la linfadenectomia del linfonodo inguinale ipsilatera-
le erano eseguite a 6 settimane dalla seconda chirurgia
e Pesame istologico non rilevava recidive o interessamento
linfonodale. Dieci mesi dopo la prima visita di Hudic,
era condotto a visita anche il figlio, Otone, per due neo-
formazioni di 15 mm ciascuna, rispettivamente a livel-
lo della terza mammella di destra e di quella di sinistra.
Lo studio radiografico del torace, 'emogramma e I'esa-
me ematobiochimico, eseguiti in sedazione il giorno del-
la chirurgia, risultavano nella norma. Anche in questo
caso il corretto iter diagnostico avrebbe richiesto, come
minimo, 'esame citologico dei noduli e dei linfonodi re-
glonali/satellite e, oltre all’esame radiografico del tora-
ce in 3 proiezioni, anche quello ecografico dell’addome
ma i proprietari rifiutavano anche in questo caso la se-
dazione necessaria ad eseguire le diverse procedure. A
seguito quindi della sola stadiazione clinica con esame
radiografico del torace, si procedeva a mastectomia uni-
laterale destra. Il chirurgo sceglieva di non effettuare la
mastectomia bilaterale nella stessa seduta, program-
mandola per una seconda seduta nel caso in cui dal-
Iistologico fosse risultata necessaria e procedeva quin-
di alla sola escissione del nodulo della terza mammella
di sinistra con 3 cm di margine (biopsia escissionale). La
diagnosi istologica era di ectasia duttale e flogosi mam-
maria per entrambi i noduli. Solo il 15% circa delle mas-
se mammarie nel gatto ¢ rappresentato da tumori benigni
o da processi iperplastici/displasici; oltre all’ectasia
duttale si annoverano anche adenomi e fibroadenomi.
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Ad oggi sono trascorsi 8 mesi dalla revisione chirurgi-
ca di Hudic e piu di 1 mese dalla diagnosi di Otone ed
entrambi i soggetti non presentano recidive locali o me-
tastasi rilevabili all’esame radiografico.

Nei riguardi della gestione di questi due casi, ¢ oppor-
tuno evidenziare in modo chiaro gli errori commessi (pro-
cedure da eseguire ma omesse) e le criticita, sia in cor-
so di stadiazione clinica tumorale sia di trattamento. A
patziale giustificazione, si considerino sia la volonta dei
proprietari sia il temperamento di entrambi gli anima-
li. Relativamente alle diverse possibili diagnosi differenziali
e alla corretta stadiazione tumorale e trattamento, sono
diversi i punti critici che meritano di essere discussi in
modo adeguato:

* Hsame citologico delle lesioni primarie e dei linfonodi
prima della chirurgia: questo avrebbe permesso di pro-
porre le procedure di stadiazione corrette e una dose chi-
rurgica pit adeguata. Quest’ultima doveva consistere fin
dal principio nella mastectomia totale in Hudic, con ri-
mozione anche det linfonodi inguinali in prima battu-
ta, e nella semplice nodulectomia in Otone. In que-
st’ultimo paziente, pertanto, la dose chirurgica ¢ risul-
tata eccessiva mentre per Hudic, se il primo nodulo fos-
se stato trattato in modo adeguato fin da subito, si sa-
rebbe probabilmente evitata la comparsa del secondo no-
dulo, da considerarsi pit una recidiva piuttosto che un
tumore ex-novo. Nel gatto, infatti, il drenaggio venoso
delle ghiandole mammarie ¢ caratterizzato da vasi venosi
che incrociano la linea mediana molto piu spesso rispetto
a quelli linfatici; per questo, tramite soprattutto la via ve-
nosa, ¢ possibile il passaggio di cellule tumorali nella li-
nea mammatia controlaterale. ’

¢ Identificazione dei linfonodi satellite: in entrambi i casi,
inoltre, sarebbe stato corretto, prima della chirurgia, iden-
tificare 1 linfonodi satellite che, come noto, possono es-
sere diversi dai regionali. Dalla terza mammella, da uno
a tre vasi linfatici emergono e drenano cranialmente ai
linfonodi ascellari ipsilaterali o, pit spesso, caudalmen-
te ai linfonodi inguinali ipsilaterali. Raramente drenano
simultaneamente sia ai linfonodi ascellari che inguinali
e ancor meno di frequente drenano direttamente ai lin-
fonodi iliaci mediali (questi possono essere considerati
come seconda stazione linfatica dopo gli inguinali ma pos-
sono di rado rappresentare anche la prima stazione coin-
volta). Considerate le variazioni anatomiche individuali
e il fatto che le neoplasie possono alterare il drenaggio
linfatico, era essenziale valutare pre-operativamente la lo-
calizzazione dei linfonodi satellite.®’

* Valutazione ecografica dell’addome: sarebbe stata ne-
cessaria sia all’esordio in fase di stadiazione sia nei suc-
cessivi controlli, in considerazione del possibile coin-
volgimento dei linfonodi iliaci mediali e di altri organi.
* Hsame ecografico per escludere un’ernia addomina-
le: 1a valutazione ecografia andava eseguita anche sul no-
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dulo primario per confermare che non si trattasse di un’et-
nia addominale con grasso omentale incarcerato (pot-
ta non evidenziabile con la sola palpazione).

* Chemioterapia adiuvante: sebbene la letteratura riporti
risultati non univoci (anche nei soggetti di sesso fem-
minile), la chemioterapia potrebbe trovare indicazione
per i tumori mammari maligni di dimensioni di oltre 3
cm. La chemioterapia adiuvante si riferisce prevalente-
mente a protocolli con doxorubicina eventualmente as-
sociata a farmaci quali carboplatino, ciclofosfamide e al-
tri '. Nonostante per la specie felina i risultati in lette-
ratura siano discordant, nelle donne con forme aggressive
di tumore al seno ¢ generalmente accettato che la che-
mioterapia abbia un ruolo benefico e, considerate le ana-
logie tra le forme aggressive di cancro al seno nella don-
na e gli adenocarcinomi mammari nel gatto, si ¢ porta-
ti a pensare che anche nella specie felina la chemioterapia
adiuvante possa essere una valida componente del
protocollo terapeutico '’.

* Influenza dei proprietari nella fase decisionale: ¢ re-
sponsabilita del medico curante esporre al proprietatio
in modo esaustivo la necessita di un corretto iter dia-
gnostico e stadiazione in base alle diverse diagnosi dif-
ferenziali e relative prognosi e, una volta acquisiti que-
sti dati, sottolineare 'importanza di fornire la corretta
dose chirurgica, anche alla luce delle informazioni de-
sumibili dalla letteratura. Non ultimo va costruito un rap-
porto di collaborazione con i proprietari in modo da pro-
seguire con un monitoraggio efficace dei pazienti. Nel
caso presentato si sarebbe dovuto essere piu efficaci nel
comunicare ai proprietari la necessita di una sedazione
aggiuntiva che avrebbe permesso di eseguire perlome-
no 'esame citologico delle lesioni primarie e det linfo-
nodi e 'esame ecografico dell’addome. Una volta otte-
nuti questi risultati sarebbe probabilmente stato pit sem-
plice per i proprietari accettare il corretto iter terapeu-
tico.

* Motivazioni e giustificazioni dell’autore/autoti sulle
decisioni prese: procedure fondamentali sono state de-
liberatamente omesse nella gestione di questi due pazienti
primariamente a causa della superficialita con la quale
ci si ¢ approcciati ai casi. Non ¢ stata presa in conside-
razione in modo adeguato la letteratura, ’epidemiolo-
gia ed il comportamento biologico dei tumori mammari
nei gatti maschi. Un esame citologico andava eseguito
a prescindere, soprattutto considerata la ridotta so-
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pravvivenza media in base alle dimensioni della lesione
di Hudic (poco maggiori di 3 cm); il temperamento dei
soggetti e 'avversione dei proprietari alla sedazione non
sono giustificazioni sufficienti per far desistere gli autori
dal procedere con liter corretto. Per quanto per il mo-
mento i pazienti non presentino metastasi o recidive, gli
iter diagnostico e terapeutico non sono adeguati e di cio
va tenuto conto nella lettura di questo corner che, oltre
a presentare uno caso oncologico peculiare, vuole sot-
tolineare le criticita dovute alle scelte degli autori.

3) La sorella, derivata dalla stessa cucciolata di Otone,
¢ stata sterilizzata prima del primo anno di vita.
Dopo i trascorsi clinici relativi sia al fratello sia al pa-
dre, la gatta ¢ stata sottoposta a visita clinica che non
ha rilevato neoformazioni mammarie o altre alterazioni.
1l monitoraggio periodico verra continuato in tutti e tre
1 gatti.
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