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RESUMO

o Tumor Venéreo Transmissível canino apresenta alta incidência entre a população canina do Brasil
e esta revisão tem por finalidade comentar os principais aspectos relacionados, visando atualizar os
conhecimentos dos Médicos Veterinários acerca deste intrigante tumor.

Unitermos: tumor venéreo transmissível, TVT, tumor venéreo canino.

Figura I - Aspecto macroscópico do Tumor Venéreo Transmissível canino (TVT) situado em genitália
externa, onde observa-se o formato irregular, com lobulações e coloração avennelhada.

Histórico do tumor
venéreo transmissível canino

primeira descrição do Tumor Venéreo Transmissí­
vel em animal a espécie canina (TVT) encontrada
na literatura é atribuída a um pesquisador chama­
do Huzard e data de 1820. A partir de então, se-

guiram-se outras descrições. Contudo, somente por um

importante relato feito por Sticker, entre 1905-1906, é
que o tumor tornou-se consagrado, sendo então, por
muitos anos, chamado de Tumor de Sticker (LOM­
BARD e CABANIE, 1968). Condiloma canino, granu­
loma venéreo, sarcoma infeccioso, linfossarcoma ve­
néreo, tumor venéreo transmissível canino, são algumas
das sinonímias dadas ao tumor ao longo dos anos (LOM­
BARD e CABANIE, 1968). Atualmente, o TVT, está

incluído no grupo dos chama­
dos "Tumores de Células Re­
dondas", juntamente com os
mastocitomas, carcinomas de
células basais, linfomas
(incluindo o sarcoma de cé­
lulas reticulares) e histiocito­
mas (DUNCAN e PRASSE,
1979).

O TVT é formado por
um ou vários nódulos de
formato irregu lar, fri ável,
avermelhado (ALEXANDER
el ai., 1964); de aspecto ve­
getante, séssil ou peduncula­
do (MIALOT, 1984) (Figu­
ra I). Em cortes histológicos
de material fixado em formol
e corados por HematoxiJina/
Eosina, as células tumorais são
arredondadas, demonstrando
uniformidade no tamanho e
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aparência; núcleo grande e
central, cromatina agrega­
da, nucléolo excêntrico e
proeminente. O citoplasma
é abundante, finamente
granular e normalmente
vacuolizado. São freqüen­
tes as figuras de mitose.
As células são arranjadas
em grupos ou cordões ao
longo de trabéculas de te­
cido conjuntivo fibroso,
contendo vasos sangüíne­
os (MIA LOT, 1984) (Fi­
gura 2). À microscopia ele­
trônica, as células apresen­
tam-se arredondadas, com
alta relação núcleo/cito­
plasma e grande nucléolo.
No citoplasma são vistos Figura 2 - Preparação histológica do Tumor Venéreo Transmissível canino (TVT), onde pode-se observar
vários retículos endoplas- células de formato arredondado, sustentadas por tecido conjuntivo fibroso e vascularizado, permeado por
máticos granulares, gran- quantidade variada de células innamatórias e hemácias invadindo o estroma tumoral (HE. obj. 40x).

des mitocôndrias, vacúolos, aparelho de Golgi e ribosso- mente freqüente, juntamente com os mastocitomas, histio-
mos agrupados ou isolados. São também vistos numero- citomas, melanossarcomas, fibromas, adenomas (RUNNE-
sos microvilos e interdigitações entre as células adjacen- LLS et aI., 1968), linfomas, osteossarcomas, carcinomas,
tes (COHEN, 1985). No tumor em regressão, além de papilomas, fibrossarcomas (SOBRAL el aI., 1998).
características degenerativas, KENNEDY et ai., (1977), Experiências clínicas de veterinários oncologistas
observaram que as células tumorais sofrem alterações sugerem que, por ocasião do diagnóstico, um entre qua-
de formato, chegando a assumir aspecto semelhante a tro cães portadores de neoplasias pode apresentar sinais
fibroblastos, além de apresentarem um complexo lame- e sintomas da síndrome paraneoplásica (COUTO, 1994;
lar de natureza desconhecida. CROW, 1992). COHEN (1985) observou policitemia e

A presença do TVT foi assinalada em todos os con- aumento nos níveis séricos de eritropoietina em cães com
tinentes (LOMBARD e CABANTE, 1968), com maior TVT transplantado, quando estes apresentavam tumores
prevalência nas zonas de clima tropical e em grandes cida- volumosos (acima de 300 cm3

), sendo a síntese da refe-
des (MIALOT, 1984). No Brasil, a freqüência do TVT é rida glicoproteína atribuída às células do TVT. Neste con-
bastante elevada, entretanto existem poucos trabalhos texto, TI UCCI-COSTA (1999) observou correlação
mostrando estatisticamente sua incidência. Um levanta- positiva entre a área do TVT transplantado em cães e as
mento feito entre I980-1 992,junto ao Hospital Veterinário contagens de eritrócitos, sugerindo também que o desen-
da Faculdade de Ciências Agrárias e Veterinárias de Ja- volvimento do TVT transplantado conduza a quadro de
boticabal- FCAV - UNESP, com o objetivo de estudar a policitemia. Contudo, estes achados não parecem ser
prevalência de TVT nesta região do Estado, mostrou que comuns em casos de tumores naturais (ROGERS, 1997).
entre 932 casos de tumores caninos diagnosticados em A incidência do TVT está mais restrita à idade de
animais da espécie canina, em 43% (400 casos) firma- maior atividade sexual e em países onde a população cani-
ram-se diagnósticos de TVT (SOBRAL el ai., 1998). na não esteja sujeita a rigoroso controle epidemiológico
SANTOS (1978) assinala que, dentre os animais mamífe- (ROGERS, 1997). MLALOT (1984) não observou predis-
ros, os da espécie canina são aqueles em que mais se diag- posição sexual entre a população canina acometida, entre-
nosticam tumores. Aproximadan1ente 5% de todos os cães tanto, para alguns pesquisadores o TVT atinge mais as
examinados por veterinários apresentam tumor em algum fêmeas (LOMBARD e CABANlE, 1968; PAREJO, 1970;
órgão, sendo 34% malignos (SANTOS, 1978). MOULTON, 1978; TlNUCCI-COSTA, 1994; SOBRAL

Dentre os tumores que afetam a espécie canina, o et aI., 1998). Embora o TVT seja altamente contagioso
Tumor Venéreo Transmissível canino (TVT) é particular- entre os cães, usualmente sua presença no hospedeiro não
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produz alterações significativas à saúde desses animais
(PAREJO, 1970; CHANDLER e YANG, 1981; TINUC­
CT-COSTA, 1994; TINUCCI-COSTA, 1999).

Na genitália de cães, o TVT pode permanecer por
muitos anos com crescimento lento ou inaparente (ALE­
XANDER el aI., 1964), muito embora possa apresentar­
se invasivo e metastático (MOULTON, 1978). Metásta­
ses do TVT foram identificadas na pele, lábios, Iinfono­
dos inguinais, mucosa oral, fígado, rins, pleura, mesenté­
rio, esqueleto e fossas nasais (LOMBARD e CABA­
NIE, 1968; KROGER et aI., 1991); nas cavidades nasais
(GlNEL el aI., 1995); no cérebro (ADAMS e SLAU­
GHTER, 1970); cérebro e pituitária (RICHARDSON,
1981); disseminadas na cavidade abdominal (VICENTE
e TONIOLLO, 1987); no baço (PRIER e JOHNSON,
1964); globo ocular (NAYAK e SAMADDAR, 1988) e
em conduto auditivo externo (TINUCCI-COSTA, 1992).
Metástases em sítios extracutâneos são raras, afetando
cerca de I% dos animais (CALVERT el aI., 1982).

Transmissão do TVT

o TVT é neoplasia de ocorrência natural, transmi­
tida por contato sexual ou reproduzida por transplanta­
ção experimental em hospedeiros a1ogênicos (KARSON
eMANN, 1952; PALKERe YANG, 1981). O TVTocor­
re na mucosa dos órgãos genitais de canídeos, sendo mais
freqüente em pênis e prepúcio dos machos e na vulva e
vagina das fêmeas (COHE , 1985).

Experimentalmente, o TVT é transplantável em
canídeos (KARSON e MANN, 1952; YANG el aI., 1976;
EPSTEIN e BENNETI, 1974; KENNEDY el aI., 1977;
YANG el aI., 1991), em murinos homozigotos para o gene
nude (OUGHTON e OWEN, 1974; HOLMES, 1981;
NAYAK et aI., 1988; TJNUCCI-COSTA, 1999), toda­
via, a transmissão a outras espécies animais têm resulta­
dos conflitantes na literatura (PAREIO, 1970; SANTOS,
1978; COCKRJLL e BEASLEY, 1979). O TVT, quando
transplantado em cães, passa normalmente por fases
consecutivas de progressão, latência e de regressão, em
um período de 2 a 6 meses (KOlKE et aI., 1979). Entre­
tanto, não existem relatos de regressão espontânea do
TVT de ocorrência natural (COHEN, 1985; LAGJNG e
KRONING, 1989), embora alguns pesquisadores reco­
nheçam que a regressão possa ocorrer (HOLMES, 1981;
WITHROW e MacEWE , 1996; ROGERS, 1997).
Transmissões experimentais podem ser conseguidas por
inoculações parenterais de células vivas de TVT ou pela
deposição de células de TVT em pele e mucosa escarifi­
cadas, porém não se desenvolvem quando depositadas
em conjuntiva ou mucosa intactas (COHEN, 1985).
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Foi observado que, após a regressão do TVT, os
cães tornam-se imunes a novas implantações (PRIER
e JOHNSON, 1964; MOULTON, 1978), sugerindo que
a regressão do TVT transplantado seja devido ao de­
senvolvimento de imunidade ativa (MIALOT, 1984). Se­
gundo PRIER e IOHNSON (1964), filhotes de cadelas
que desenvolveram o TVT transplantado tomam-se re­
sistentes à nova implantação do tumor.

Anteriormente, alguns pesquisadores acreditavam
existir a participação de vírus na transmissão do TVT
(AJELLO, 1960; LOMBARD et aI., 1967); atualmente,
a implantação de células viáveis em tecido escarificado é
a forma mais aceita da transmissão natural do TVT
(ALEXANDER el aI., 1964; PAREJO, 1970; COHEN,
1985), demonstrada, inclusive, por meio de estudos au­
toradiográficos (KUDO el ai., 1974).

EPSTEJN e BENNETI (1974) observaram, por
estudos citogenéticos e imunológicos, que tumores pro­
venientes de diversas partes do mundo eram muito simi­
lares, sugerindo que a transmissão natural do TVT seria
por transplantação de células viáveis, através da barreira
dos antígenos de histocompatibilidade maior (MHC), pos­
sivelmente por modificação na expressão antigênica.
Essas observações, também compartilhadas por outros
autores (COHEN et aI., 1984; YANG et aI., 1987; TI­
NUCCI-COSTA, 1994), poderiam estar relacionadas aos
mecanismos de escape dos tumores em crescimento ao
reconhecimento do sistema imune, como sugerem WANG
el ai., (1993).

Estudos citogenéticos do TVT não detectaram al­
terações nos oncogênes e nos anti-oncogênes nos cães
transplantados (MAKINO, 1963; FUJTNAGA el aI.,
1989; KATZIR et aI., 1985), sustentando a idéia de ori­
gem celular única do TVT (AMARlGLIO et aI., 1991).
Ausência de reatividade imunohistoquímica do TVT aos
oncogênes antígeno cárcino-embriônico (CEA), proteína
p53 e as oncoproteína c-neu, c-erbB-2, bcl-2, também foi
observada por TINUCCI-COSTA (1999).

Imunologia do TVT

A regressão do TVT transplantado tem sido atri­
buída a infiltração de células inflamatórias no parênqui­
ma tumoral (COHEN, 1985; TINUCCI-COSTA, 1999).
Aparentemente, a medida que o tumor transplantado re­
gride são identificados maiores quantidades de tecido
conjuntivo entremeado ao parênquima tumoral, poucas
células tumorais e grande número de leucócitos infiltrados,
primariamente linfócitos, alguns eosinófilos, neutrófilos e
macrófagos (CHANDLER e YANG, 1981; MIZUNO et
aI., 1989; TJNUCCI-COSTA, 1999). A caracterização
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Figura 3 - Reatividade imunoistoquímica do Tumor Venéreo Transmissível canino (TVT). com O anticorpo
murino anti-iNOS (óxido nítrico simase induzida), pelo método ABC e contracoloração com Hematoxilina de
Mayer, onde observam-se células do TVTe inflamatórias, principalmente macrófagos, marcadas pelo anticorpo.

imunofenotípica das células infiltradas no TVT evidenciou
linfócitos de fenótipos C03+, C08+, IgG+, IgM+, COla+ e
macrófagos, muitos ativados para produção de óxido nítri­
co (TINUCCI-COSTA, 1999) (Figura 3).

Resposta imune humoral foi detectada nas 3 fa­
ses de desenvolvimento do tumor, mas o mecanismo desse
processo ainda necessita ser melhor elucidado. Dois antí­
genos associados ao TVT foram identificados; um ligado
à célula tumoraJ e outro presente no soro de cães adultos
portadores do tumor (PALKER e YANG, 1981; COHEN,
1985; TINUCCI-COSTA, 1994), mas estavam ausentes
em filhotes com metástases (FENTON e YANG, 1988).

Histogênese do TVT

Vários pesquisadores empregaram métodos
imunohistoquímicos no TVT, muitos deles buscando
esclarecer a origem dessa neoplasia. Os resultados
obtidos, até então, sugerem que o TVT seja um sarcoma
(SANDUSK el aI., 1987; TINUCCI-COSTA, 1999) de
origem histiocítica (MOZOS et ai., 1996; MARCHAL
et aI., 1997; TINUCCI-COSTA, 1999).

Tratamento

Inicialmente, o tratamento de cães portadores de
TVT fazia-se por exérese cirúrgica da massa tumoral
(PAREJO, 1970). A exérese foi facilitada e passou a ser
mais rápida com o emprego do bisturi elétrico ou termo­
cautério, porém esses mé­
todos foram gradativa­
mente abandonados devi­
do às constantes recidi vas
nos casos onde não se con­
seguia a excisão comple­
ta, com margem de segu­
rança (MIALOT, 1984;
THEILEN e MAOEWE­
LL, 1979), sendo atualmen­
te empregados como tra­
tamentos coadjuvantes, em
situações em que se quei­
ra reduzir o tamanho do tu­
mor e o número de doses
dos agentes quimioterápi­
coso

A radioterapia é
método que apresenta ex­
celentes resultados, entre­
tanto seu alto custo e a ne­
cessidade de técnico espe-

cializado para sua aplicação dificultam seu emprego
(THRALL, 1982).

Agentes quimioterápicos, isolados ou associados,
tem apresentado resultados, na maioria das vezes, mui­
to benéficos no tratamento do TVT. Há protocolos de
tratamento empregando-se o sulfato de vincristina por
via intravenosa, semanalmente na dose de 0,5 mg/m2,

associado ao metotrexate, por via oral, na dose de 2,5
mg/m2, a cada 24 horas durante seis semanas, ou a ci­
clofosfamida (50 mg/m2) por via oral, quatro dias por
semana por seis semanas, ou ainda a ciclofosfamida,
por via intravenosa, seguindo o mesmo protocolo (OL­
GIVIE e MOORE, 1995). Contudo, a associação do
sulfato de vincristina à outras drogas não tem demons­
trado resultados melhores do que os obtidos com a droga
isolada (OLGlVIE e MOORE, 1995). O sulfato de vin­
cristina, por via venosa, nas dose de 0,025 mglKg (CA­
MACHO e LAUS, 1987; OLGfVIE e MOORE, 1995),
0,5 mg/m2, ou 0,6 mg/m2 (AJELLO, 1960; OLGfVIE e
MOORE, 1995) tem proporcionado cura, na maioria dos
cães tratados com a droga. No entanto, têm sido comuns
casos refratários aos diversos tratamentos quimioterápi­
cos, e nesses casos está indicada a doxorubicina na dose
de 30mg/m2, por via intravenosa (WITHROW e Ma­
cEWEN, 1996; ROGERS et aI., I998), diluída em 250 ml
de solução fisiológica e administrada em 30 minutos (OL­
GlVIE e MOORE, 1995).

Imunoterápicos inespecíficos, como o BCG (Baci­
llus Calmene-Guerin), empregado na dose de 2 a 8 x 108
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bacilos viáveis, por semana, diluídos em solução fisiológi­
ca, em três aplicações intralesionais (ROGERS, 1997),
ou a vacina BCG, 0,1 ml intradérmica ou intralesional, o
que equivale a 2 a 4 x 106 bacilos viáveis (experiência
pessoal), auxiliam na redução do tumor. Alternativamen­
te, os imunoterápicos Fator de Transferência dialisável e
oRNA anti-TVT, podem resultar em regressão tumoral
(TINUCCI-COSTA, 1994).

Considerações finais

o Tumor Venéreo Transmissível canino (TVT)
acomete cães adultos jovens, machos ou fêmeas, sen­
do mais freqüentemente diagnosticado em locais onde

existam muitos cães de vida livre. O meio mais comum
de se estabelecer o diagnóstico clínico de TVT é pelo
encontro de um ou mais nódulos de coloração averme­
lhada, friável e úmido em segmento do genital externo
de cães. A impressão/decalque do tumor em lâmina de
vidro e a análise da preparação em microscópio óptico
são necessários para estabelecer o diagnóstico definiti­
vo. No entanto, a análise citológica não é suficiente para
predizer o futuro do tratamento quimioterápico. Embo­
ra não exista levantamento estatístico do número de
casos resistentes à quimioterapia, eles têm sido obser­
vados, aparentemente de maneira crescente; contudo,
o entendimento desse processo carece de estudos adi­
cionais.

SUMMARY

The canine transmissible venereal tumor presents a high incidence in the dog population in Brazil. The
objective of this review is the presentation of up-to-date information to the veterinarians about the
main aspects of this tumor.

Key words: transmissible venereal tumor, TVT, canine venereal tumor.
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