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RESUMO 
 

ZACARIAS JUNIOR, Ademir. Detecção de Leptospira spp. e Helicobacter spp. em cães 
com glaucoma e neoplasias oculares e Levantamento histopatológico de enfermidades 
oftalmológicas caninas. 2015. 75 f. Tese (Doutorado em Ciência Animal) – Universidade 
Estadual de Londrina, Londrina, 2015. 

 
 

RESUMO 
 
 

As infecções oculares podem estar associadas a doenças sistêmicas, podendo causar 
principalmente uveíte e glaucoma. Nos cães, a uveíte é a causa principal dos glaucomas 
secundários e pode resultar de diversas etiologias bacterianas, como a infecção por Leptospira 
interrogans. Nos cães o método diagnóstico mais utilizado é a soroaglutinação microscópica 
(SAM). Nos humanos as bactérias do trato digestório também podem ser desencadeadoras de 
oftalmopatias, e o gênero Helicobacter, potencialmente, pode acarretar uveíte, glaucoma e 
tumores. Não foram encontrados estudos avaliando esta condição em cães, tornando a 
elucidação dos mecanismos de atuação dos agentes infecciosos essenciais para a condução, 
tratamento e prevenção das doenças oculares. O objetivo deste estudo foi demonstrar a 
presença do DNA de bactérias dos gêneros Helicobacter e Leptospira nos fluidos oculares e 
tumores de caninos e determinar a significância estatística com glaucomas secundários e 
neoplasias oculares. Foram estudados 16 cães com glaucomas secundários e 18 cães com 
neoplasias oculares, que tiveram amostras colhidas para a realização de PCR para 
Helicobacter spp. e Leptospira spp., SAM e histopatologia. Na PCR dos pacientes 
glaucomatosos foram detectados dois positivos para Helicobacter e nove animais positivos 
para Leptospira. Nos tumores foram detectados três amostras positivas para Leptospira. A 
PCR para Leptospira apresentou diferença significativa para os glaucomas (P=0,01940). 
Foram observados nove animais sororreagentes na SAM e neste exame houve a significância 
entre o sexo masculino e a positividade (P=0,02914). Nos diagnósticos histopatológicos dos 
cães com glaucoma a pan-oftalmite foi o resultado mais frequente, enquanto nos cães com 
tumores a maior prevalência foi de adenomas/epiteliomas. Os agentes etiológicos estudados 
foram identificados nas afecções oculares e podem estar relacionados à patogênese destas 
enfermidades em cães. O objetivo da segunda pesquisa foi avaliar a prevalência de alterações 
oculares e os dados gerais dos cães com amostras oculares processadas no laboratório de um 
Hospital Veterinário Escola no período de janeiro de 1985 a dezembro de 2014. Foram 
realizados 30.957 exames, sendo 18.083 provenientes da espécie canina em diversos tecidos. 
Desses, 139 (0,77%) corresponderam a exames histopatológicos resultantes de biópsias de 
enfermidades oftalmológicas. Os diagnósticos mais frequentes foram os processos 
inflamatórios, adenomas/epiteliomas, carcinomas, tumores melanocíticos e processos 
hiperplásicos. A análise dos dados de registros de um centro de referência auxilia no 
entendimento da rotina das atividades, assim como favorece a compreensão do 
comportamento biológico de algumas neoplasias. 

 
Palavras-chave: Leptospirose. Helicobactérias. PCR. SAM. Histopatologia. Tumores 

Oculares. 



ABSTRACT 
 

ZACARIAS JUNIOR, Ademir. Detection of Leptospira spp. and Helicobacter spp. in dogs 
with glaucoma and ocular tumors and Histopathological survey of canine 
ophthalmological diseases. 2015. 75 p. Thesis (Doctor´s Degree in Animal Science) – 
Universidade Estadual de Londrina, Londrina, 2015. 

 
 

ABSTRACT 
 
 

Eye infections may be associated to systemic diseases, mainly causing uveitis and glaucoma. 
Uveitis is the leading cause of secondary glaucoma in dogs caused by several bacteria, and 
may result for several bacterial etiology such as Leptospira interrogans. The main diagnostic 
method in dogs is the microscopic agglutination test (MAT). In humans, the bacteria of the 
digestive tract may also be triggering of eye diseases, and the Helicobacter pylori acts 
potentially causing uveitis, glaucoma and tumors. However in dogs have been no studies 
evaluating this condition. The elucidation of the role of infectious agents may aid in the 
diagnosis, treatment and prevention of ocular diseases. The objective of this study was to 
demonstrate the presence of Helicobacter DNA and Leptospira DNA in ocular fluids and 
tissues to determine the association with secondary glaucoma and ocular tumors. The samples 
from 16 dogs with secondary glaucoma and 18 with ocular tumors were tested with PCR for 
Helicobacter spp. e Leptospira spp., SAM and histopathology. The PCR of glaucomatous 
patients detected two positive animals for Helicobacter and nine for Leptospira. In tumors 
were detected three positive samples for Leptospira. The Leptospira PCR was significantly 
associated to glaucoma (P = 0,01940). Nine animals were seropositive in SAM and there was 
association between male and positivity (P = 0,02914). Panophthalmitis was the most frequent 
diagnosis in glaucomatous dogs, while the most frequent tumors were adenomas/epiteliomas. 
The etiologic agents studied were detected in ocular diseases and could cause the 
pathogenesis of these diseases in dogs. The aim of the second study was to evaluate the 
prevalence of ocular diseases and the general data of dogs with ocular processed samples in 
laboratory of a Veterinary Teaching Hospital from january 1985 to december 2014. During 
this period, 30,957 clinical reports were reviewed, 18,083 from the tissues of canine species. 
139 (0.77%) accounted for histopathological samples derived from biopsies of eye diseases. 
Inflammatory processes, adenomas/epiteliomas, carcinomas, melanocytic tumors and 
hyperplastic processes were the most common diagnoses. The analysis of the data records of a 
reference center supports the understanding of laboratory routine, and promotes 
comprehension of the biological behavior of some tumors. 
 
Key words:  Leptospirosis. Helicobacteria. PCR. MAT. Histopathology. Ocular Tumors. 
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2 OBJETIVOS 
 

2.1 OBJETIVO GERAL  

 

Pesquisar bactérias dos gêneros Helicobacter e Leptospira nos fluidos e 

tecidos oculares de caninos com glaucoma e neoplasias oculares.  

 

2.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

 Utilizar a biologia molecular para identificar as bactérias dos gêneros 

Helicobacter e Leptospira nos olhos e nas neoplasias oculares; 

 

 Caracterizar as lesões histopatológicas relacionadas a bactérias dos 

gêneros Helicobacter e Leptospira; 

 

 Realizar o diagnóstico sorológico de Leptospira nos cães com glaucoma 

e neoplasias oculares; 

 

 Verificar a relação estatística dos agentes etiológicos com os glaucomas 

e neoplasias oculares em cães; 

 

 Realizar o levantamento dos diagnósticos do Laboratório de Patologia 

Veterinária da UEL referentes às enfermidades oftalmológicas em caninos no período de 30 

anos; 

 

 Avaliar a prevalência das enfermidades oculares e os registros dos cães 

que tiveram amostras enviadas ao Laboratório de Patologia Veterinária da UEL. 
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3 ARTIGO PARA PUBLICAÇÃO 
 

DETECÇÃO DE Leptospira spp. E Helicobacter spp. EM CÃES COM GLAUCOMA E 

NEOPLASIAS OCULARES. 

 

RESUMO 
 

As infecções oculares podem estar associadas a doenças sistêmicas, 
podendo causar principalmente uveíte e glaucoma. Nos cães, a uveíte é a causa principal dos 
glaucomas secundários e pode resultar de diversas etiologias bacterianas, como a infecção por 
Leptospira interrogans. Nos cães o método diagnóstico mais utilizado é a soroaglutinação 
microscópica (SAM). Nos humanos as bactérias do trato digestório também podem ser 
desencadeadoras de oftalmopatias, e o gênero Helicobacter, potencialmente, pode acarretar 
uveíte, glaucoma e tumores. Não foram encontrados estudos avaliando esta condição em cães, 
tornando a elucidação dos mecanismos de atuação dos agentes infecciosos essenciais para a 
condução, tratamento e prevenção das doenças oculares. O objetivo deste estudo foi 
demonstrar a presença do DNA de bactérias dos gêneros Helicobacter e Leptospira nos 
fluidos oculares e tumores de caninos e determinar a significância estatística com glaucomas 
secundários e neoplasias oculares. Foram estudados 16 cães com glaucomas secundários e 18 
cães com neoplasias oculares, que tiveram amostras colhidas para a realização de PCR para 
Helicobacter spp. e Leptospira spp., SAM e histopatologia. Na PCR dos pacientes 
glaucomatosos foram detectados dois positivos para Helicobacter e nove animais positivos 
para Leptospira. Nos tumores foram detectados três amostras positivas para Leptospira. A 
PCR para Leptospira apresentou diferença significativa para os glaucomas (P=0,01940). 
Foram observados nove animais sororreagentes na SAM e neste exame houve a significância 
entre o sexo masculino e a positividade (P=0,02914). Nos diagnósticos histopatológicos dos 
cães com glaucoma a pan-oftalmite foi o resultado mais frequente, enquanto nos cães com 
tumores a maior prevalência foi de adenomas/epiteliomas. Os agentes etiológicos estudados 
foram identificados nas afecções oculares e podem estar relacionados à patogênese destas 
enfermidades em cães.  

 

Palavras-chave: Leptospirose. Helicobactérias. PCR. SAM. Histopatologia. Olho. 
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DETECTION OF Leptospira spp. and Helicobacter spp. IN DOGS WITH GLAUCOMA 

AND OCULAR TUMORS. 

 
ABSTRACT  

 
Eye infections may be associated to systemic diseases, mainly causing 

uveitis and glaucoma. Uveitis is the leading cause of secondary glaucoma in dogs caused by 
several bacteria, and may result for several bacterial etiology such as Leptospira interrogans. 
The main diagnostic method in dogs is the microscopic agglutination test (MAT). In humans, 
the bacteria of the digestive tract may also be triggering of eye diseases, and the Helicobacter 
pylori acts potentially causing uveitis, glaucoma and tumors. However in dogs have been no 
studies evaluating this condition. The elucidation of the role of infectious agents may aid in 
the diagnosis, treatment and prevention of ocular diseases. The objective of this study was to 
demonstrate the presence of Helicobacter DNA and Leptospira DNA in ocular fluids and 
tissues to determine the association with secondary glaucoma and ocular tumors. The samples 
from 16 dogs with secondary glaucoma and 18 with ocular tumors were tested with PCR for 
Helicobacter spp. e Leptospira spp., SAM and histopathology. The PCR of glaucomatous 
patients detected two positive animals for Helicobacter and nine for Leptospira. In tumors 
were detected three positive samples for Leptospira. The Leptospira PCR was significantly 
associated to glaucoma (P = 0,01940). Nine animals were seropositive in SAM and there was 
association between male and positivity (P = 0,02914). Panophthalmitis was the most frequent 
diagnosis in glaucomatous dogs, while the most frequent tumors were adenomas/epiteliomas. 
The etiologic agents studied were detected in ocular diseases and could cause the 
pathogenesis of these diseases in dogs. 

 
Key words: Leptospirosis. Helicobacteria. PCR. MAT. Histopathology. Eye. 
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INTRODUÇÃO 

 

O sistema ocular nos animais domésticos é bastante complexo e delicado, 

sendo formado pelo bulbo ocular e seus anexos. Os diferentes tecidos e compartimentos do 

bulbo ocular atuam como barreiras protetoras separando as camadas mais internas do meio 

exterior, impedindo o acesso de microrganismos e fármacos (LAUS, 2009). No entanto, 

agentes etiológicos podem acessar o tecido uveal por via hematógena, lesões penetrantes, 

humor aquoso ou humor vítreo (WILCOCK, 2009). Nos cães, a uveíte é a causa principal dos 

glaucomas secundários devido à obstrução do ângulo de drenagem com fibrina, restos 

celulares, células inflamatórias e sanguíneas (GIONFRIDDO, 1995). Os processos 

infecciosos destacam-se na etiologia da uveíte e podem ser causadas por microrganismos dos 

gêneros Leptospira, Borrelia, Brucella, Ehrlichia, Leishmania, Toxoplasma, Paramyxovirus, 

entre outros (LAUS, 2009).  

A bactéria Leptospira interrogans acarreta a leptospirose, que nos cães 

apresenta a forma aguda com lesões hepáticas, renais e sepse (SESSIONS; GREENE, 2004). 

Os sinais oculares são caracterizados pela vasculite na fase aguda, ocasionando uveíte 

associada à intensa hiperemia conjuntival e congestão episcleral (DZIEZYK, 2000; 

McDONOUGH, 2001), resultando em lesões na retina e glaucoma secundário. O método 

diagnóstico mais utilizado é a prova de soroaglutinação microscópica (SAM), porém esta 

metodologia pode apresentar falhas devido à títulos reduzidos a alguns sorovares ou induzidos 

pela vacinação (TOWNSEND; STILES; KROHNE, 2006).  

Nos equinos, a leptospirose é amplamente estudada, pois a uveíte recorrente 

equina causada pela bactéria é a principal causa de cegueira e significantes perdas econômicas 

(GILGER; MICHAU, 2004). O diagnóstico nesta espécie, além da SAM, pode ocorrer com a 

identificação da bactéria em fluidos oculares pela cultura, PCR e histopatologia. 

(WOLLANKE, 2004).  

Em humanos, as uveítes lideram as causas de grave perda visual na 

população mais jovem resultando em alta morbidade e prejuízo socioeconômico (SUTTORP-

SCHULTEN; ROTHOVA, 1996). As infecções do trato digestório por bactérias dos gêneros 

Yersinia, Salmonella, Shigella e Chlamydia foram sugeridas como desencadeadoras de 

uveítes agudas, por meio da constante liberação de material antigênico na circulação e 

estimulação persistente de reação imune em órgãos como o olho (OTASEVIC et al., 2005). 

Além dessas bactérias, a Helicobacter pylori, potencialmente, atua na patogênese de 

enfermidade oculares acarretando blefarite, conjuntivite crônica, calázio, ceratite, 
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coriorretinopatia central, uveíte e principalmente glaucoma secundário (KOUNTOURAS et 

al., 2001, 2002, 2003; RAZEGHINEJAD et al., 2006; SACCÀ et al., 2006; HONG et al., 

2007; IZZOTTI et al., 2009; KIM et al., 2011; SUZUKI et al., 2011). Em relação aos tumores 

oculares, a estimulação antigênica crônica pela infecção por H. pylori no estômago, pode ser a 

causa do desenvolvimento de processos proliferativos de linfócitos T em outros órgãos, como 

o linfoma de mucosas em tecidos perioculares (CHAN et al., 2006) e o desenvolvimento do 

linfoma conjuntival em humanos (LEE; YANG; KIM, 2008; VELÁZQUEZ; PEIX; GÓMEZ-

ALONSO, 2011). No entanto a patogenia não foi completamente elucidada e há diversas 

teorias sobre o processo (ZACARIAS JUNIOR et al., 2014).  

Contrariamente a toda investigação acerca da patogenicidade da infecção 

por H. pylori em humanos, não foram encontrados estudos sobre os mecanismos nas infecções 

oculares por Helicobacter não-pylori em cães, apesar de aproximadamente 100% dos cães 

sadios apresentarem ao menos uma espécie de helicobactéria no estômago (YAMASAKI; 

SUEMATSU; TAKAHASHI, 1998; NEIGER; SIMPSON, 2000; VAN DEN BULCK et al., 

2005; MOUTINHO et al., 2007). Considerando que a uveíte com causa desconhecida nos 

cães é muito frequente (GELATT; MACKAY, 2004), assim como os tumores, a elucidação 

dos mecanismos de atuação dos agentes infecciosos na inflamação e oncogênese podem 

favorecer a condução, tratamento e prevenção de algumas doenças oculares. Com o estudo 

desses processos, o uso de antibióticos específicos e vacinas poderá ser incorporado à terapia 

das afecções oftalmológicas.  

O objetivo deste trabalho foi verificar a presença do DNA de bactérias do 

gênero Helicobacter e Leptospira nos fluidos e tecidos oculares de caninos com glaucomas 

secundários e neoplasias oculares, assim como avaliar a significância estatística com os 

glaucomas secundários e neoplasias oculares.  

 

MATERIAL E MÉTODOS 

 

Seleção dos Animais 

 

No período de outubro de 2011 a abril de 2014, os cães apresentando 

alterações oftalmológicas foram atendidos no Ambulatório de Oftalmologia Veterinária do 

Hospital Veterinário da Universidade Estadual do Norte do Paraná e no Hospital Veterinário 

da Universidade Estadual de Londrina. Os animais foram submetidos a prévio exame clínico e 

avaliação oftalmológica para a caracterização dos glaucomas, das neoplasias e descartar 
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outras doenças oculares. Foram selecionados para este estudo 16 cães com glaucomas 

secundários graves, unilaterais e irreversíveis, que posteriormente foram encaminhados para o 

tratamento cirúrgico de enucleação, assim como 18 cães com tumores oculares que foram 

encaminhados para excisão cirúrgica para diagnóstico e tratamento. Todos os animais tiveram 

amostras colhidas para a detecção de bactérias dos gêneros Leptospira e Helicobacter. Nos 

pacientes com a suspeita clínica de infecção por outros agentes etiológicos ou alterações 

sistêmicas, foram realizados os exames complementares pertinentes. Foram excluídos do 

estudo os animais com doenças infecciosas concomitantes ou indeterminadas por outros 

agentes etiológicos, os pacientes que não apresentavam condições clínicas para a realização 

da anestesia, os cães com glaucoma secundário após trauma ou com glaucomas primários ou 

congênitos.  

Quanto à idade, os cães foram agrupados em três grandes grupos: filhotes 

(menos de um ano), adultos (de um a nove anos) e idosos (dez anos ou mais), de acordo com 

faixas etárias estabelecidas em outro estudo (FIGHERA et al. 2008). 

A pesquisa foi aprovada pelas Comissões de Ética no Uso de Animais da 

Universidade Estadual de Londrina e da Universidade Estadual do Norte do Paraná. 

 

Amostras 

 

Os olhos enucleados foram submetidos a colheitas de material e 

armazenamento para processamento posterior. Foi realizada a aquocentese na câmara anterior 

com seringa de 1 mL e agulha 26G, e a amostra foi aliquotada e congelada a –200C para 

processamento posterior. A vitreocentese foi realizada com seringa de 1 mL e agulha 22G, e a 

amostra também foi aliquotada e congelada a –200C para processamento posterior. As 

amostras dos fluidos oculares não foram coletadas nos animais que apresentavam condições 

que impediram o procedimento, como o conteúdo caseoso nas câmaras oculares, luxação do 

cristalino com comprometimento das câmaras ou mesmo perfurações traumáticas devido ao 

glaucoma. 

 

PCR 

 

A técnica de extração do DNA das amostras dos bulbos oculares e dos 

tumores foi realizada de acordo com o protocolo descrito pelo fabricante (Purelink Genomic 

DNA Mini-Kit, Invitrogen® Life Technologies, USA). Todas as amostras foram testadas pela 
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nested-PCR para detecção do gene 16S RNAr de Leptospira spp. de acordo com Mérien et al. 

(1992) utilizando como controle positivo alíquotas do sorovar de referência Canicola, assim 

como foram testadas pela PCR para detecção do gene 16S RNAr de Helicobacter spp. de 

acordo com Riley et al. (1996) utilizando como controle positivo uma amostra de 

Helicobacter spp. conhecida. Como controle negativo foi utilizada uma alíquota de água 

ultrapura estéril. Os produtos obtidos na PCR foram analisados pela eletroforese em gel de 

agarose a 2%, corados com brometo de etídio a 0,3% e visualizados sob luz ultravioleta.  

 

Sorologia 

 

Para a SAM foi realizada a coleta de 5 mL de sangue de cada animal por 

venopunção da jugular, em tubos à vácuo, estéreis e sem anticoagulante. Após a formação do 

coágulo, o soro foi obtido por meio do processo de centrifugação à 4 G durante 5 minutos e 

armazenado à -20°C até o momento das análises. Os soros foram processados no Laboratório 

de Leptospirose e Doenças Infecciosas do Departamento de Medicina Veterinária Preventiva 

(DMVP) da Universidade Estadual de Londrina-UEL. O diagnóstico foi realizado pela SAM 

com 22 sorovares de Leptospira interrogans (Australis, Bratislava, Autumnalis, Fortbragg, 

Butembo, Castellonis, Bataviae, Canicola, Whitcombi, Cynopteri, Grippotyphosa, 

Hebdomadis, Icterohaemorrhagiae, Copenhageni, Panama, Pomona, Pyrogenes, Hardjo, 

Wolffi, Shermani, Tarassovi e Sentot). Foram consideradas sororreagentes as amostras que 

apresentaram pelo menos 50% das leptospiras aglutinadas e obtiveram titulação igual ou 

superior a 100 (FAINE et al., 1999).  

 

Histopatologia 

 

Os bulbos oculares e os tumores foram dissecados e os fragmentos foram 

fixados em solução de formalina tamponada a 10%. A dissecação do bulbo ocular ocorreu 

com a abertura e coleta de fragmento das porções uveais, córnea e esclera. As amostras foram 

então submetidas à desidratação em soluções crescentes de álcoois, diafanização em xilol e 

inclusão em parafina. Cortes histológicos de 5m de espessura foram corados pela técnica de 

Hematoxilina-Eosina (HE) para a caracterização das lesões histológicas. Fragmentos do bulbo 

ocular e dos tumores foram congelados a –200C para as análises moleculares.  

 

 



 

 

35

Análise estatística 

 

Os cães foram divididos em grupos dos animais glaucomatosos e com 

neoplasias oculares. Esses grupos foram comparados entre si e com o gênero, resultados do 

PCR e da SAM pelo Qui-quadrado e Teste Exato de Fischer, com 5% como nível de 

significância, pelo pacote estatístico OpenEpi 3.5.2. (DEAN; SULLIVAN, 2008). 

 

RESULTADOS  

 

Nos 16 pacientes glaucomatosos estudados foram realizados 35 exames de 

PCR, correspondendo a 10 amostras de humor aquoso, 9 de humor vítreo e 16 de tecido do 

bulbo ocular. Nesses animais foi detectado o DNA de Helicobacter spp. no humor aquoso e 

tecido ocular de um cão e no vítreo de outro. Neste último houve a combinação na detecção 

de agentes com a evidenciação de DNA de Leptospira no humor aquoso. Em relação à PCR 

para Leptospira, foi detectado o DNA bacteriano em um animal nos humores aquoso e vítreo 

concomitantemente, em cinco somente no humor aquoso e em três exclusivamente no tecido 

ocular.  

Nos 18 cães com neoplasias oculares foram realizados 22 exames de PCR, 

com duas amostras de humor aquoso, duas de vítreo e 18 dos tecidos acometidos. As amostras 

dos fluidos oculares foram coletadas dos pacientes com tumores bulbares e que necessitaram 

do procedimento de enucleação terapêutica. Em três cães foi detectado DNA de Leptospira 

nos tecidos neoplásicos, sendo em um tumor palpebral (adenoma meibomiano) e em dois 

bulbares (melanoma e hemangioma) (TABELA 1).  
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Tabela 1 –  Detecção do DNA bacteriano pela PCR em amostras de fluidos e tecidos 
oculares em pacientes caninos com glaucoma secundário (n=16) e tumores 
oculares (n=18). Londrina, 2015. 

 Humor Aquoso Humor Vítreo Tecido Ocular To
tal 

Grupos Testados Positivos Testados Positivos Testados Positivos An
im
ais 
Po
siti
vos 

Glaucomas 10  9  16   
DNA Helicobacter 
spp. 

- 1 - 1 - 1 2 

DNA Leptospira 
spp. 

- 6 - 1 - 3 9 

        
Tumores oculares 2  2  18   
DNA Helicobacter 
spp. 

- 0 - 0 - 0 0 

DNA Leptospira 
spp. 

- 0 - 0 - 3 3 

TOTAL 12 7 11 2 34 7 14 
 

A proporção de positivos para Leptospira na PCR apresentou diferença 

significativa em cães com glaucoma (P=0,01940), no entanto o mesmo não ocorreu com a 

presença de tumores, sexo dos animais ou com os resultados da SAM. A PCR para 

Helicobacter spp. não apresentou significância estatística com qualquer variável estudada. 

Dos 34 cães deste estudo, foram coletadas amostras de soro no momento do 

procedimento cirúrgico em 9 cães com glaucoma e em 14 cães com tumores para a realização 

da soroaglutinação microscópica (SAM). Os animais sororreagentes totalizaram nove, sendo 

três pacientes com glaucoma e seis com neoplasias. Os resultados quanto aos sorovares 

observados estão apresentados na Tabela 2. Na análise estatística não foi observada 

significância entre a SAM e a presença dos glaucomas ou dos tumores. Dos animais 

sororreagentes, sete eram machos e apresentaram diferença estatística entre o sexo masculino 

e a positividade na SAM (P=0,02914).  
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Tabela 2 -  Distribuição da frequência dos sorovares de Leptospira spp. em nove cães 
sororreagentes na SAM com glaucoma (G) ou neoplasias oculares (T) de 
acordo com a titulação das aglutininas. Londrina, 2015. 

    Identificação do animal 
Sorovares G1 G2 G3 T1 T2 T3 T4 T5 T6 TOTA

L 
Bratislava - - - - - - 100 - - 1 
Butembo - - - - - - - - 400 1 
Canicola - - - 100 100 - 800 1600 - 4 
Grippotyphosa - 100 100 - - - - - - 2 
Copenhageni - 100 - - 100 100 - - - 3 
Panama 100 - - - - - - - - 1 
Pomona - - - 200 - - - - - 2 
Pyrogenes - - - 100 400 - 100 1600 - 4 
TOTAL 1 2 1 3 3 1 3 2 1  

Observação: Todos os animais sororreagentes tiveram amostras testadas pela PCR de Leptospira spp., 
porém somente os cães G2 e T5 tiveram a detecção do DNA bacteriano nas amostras de fluidos e tecidos 
oculares. 

 

Dos 16 cães glaucomatosos, todos apresentavam lesões unilaterais com a 

necessidade de enucleação de somente um bulbo ocular. Os pacientes apresentavam algumas 

variações quanto ao diagnóstico histopatológico, porém as alterações observadas foram 

compatíveis com glaucoma secundário e pan-oftalmite, sem a possibilidade de diferenciar 

entre os agentes etiológicos. Foi possível caracterizar o adelgaçamento da córnea, esclera e 

coroide, além da perda da continuidade da membrana de Descemet, indicando a presença de 

buftalmia. Todos os animais apresentaram graus variados de alterações corneanas com edema, 

infiltrado inflamatório, hiperplasia epitelial, pigmentação no epitélio e estroma, 

neovascularização, degeneração vacuolar e comprometimento das células do endotélio 

(epitélio interno) (FIGURA 1). As alterações uveais apresentaram-se como infiltrado 

inflamatório, hemorragia, hiperpigmentação, edema e necrose da íris e corpo ciliar (FIGURA 

2). 

Nos 18 cães com tumores, todas as amostras foram processadas e realizado 

o exame histopatológico e os diagnósticos foram adenomas/epiteliomas (6/18), seguidos por 

tumores endoteliais (5/18), tumores melanocíticos (2/18), outros tumores (3/18) e 

diagnósticos inconclusivos (2/18). Quanto ao local de acometimento tumoral, nove ocorreram 

nas pálpebras superior e inferior, cinco na terceira pálpebra, três eram bulbares e um orbital. 

Nos animais com glaucoma houve o acometimento em sete (43,75%) 

machos e nove (56,25%) fêmeas, enquanto em relação à idade, ocorreram em 11 (68,75%) 

adultos e cinco (31,25%) idosos. Nos pacientes com tumores a apresentação quanto ao sexo 
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foi superior nos machos com 11 (61,11%) casos e sete (38,89%) fêmeas. A prevalência dos 

tumores foi de nove (50%) em cães adultos e nove (50%) nos idosos.  

 
Figura 1 -  Infiltrado inflamatório estromal na córnea de cão glaucomatoso 

e com detecção de DNA de Leptospira spp. pela PCR no bulbo 
ocular (H.E., objetiva de 10x).  
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Figura 2 -  A) Infiltrado inflamatório na íris de cão glaucomatoso e com 
detecção de DNA de Leptospira spp. pela PCR no bulbo ocular 
(H.E., 10x). B) Necrose no corpo ciliar de cão glaucomatoso e 
com detecção de DNA de Leptospira spp. pela PCR no bulbo 
ocular (H.E., objetiva de 20x). 
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DISCUSSÃO 

 

Neste estudo dois animais com glaucoma apresentaram DNA de 

Helicobacter spp. nos fluidos e tecido ocular. Este gênero bacteriano tem atraído a atenção 

dos oftalmologistas humanos, pois potencialmente o H. pylori atua na patogênese de 

problemas oculares, além de manifestações externas ao trato digestório, em doenças 

cardiovasculares, neurológicas e hematológicas (KOUNTOURAS et al., 2001; FIGURA et 

al., 2010; SUZUKI et al., 2011; BANIC et al., 2012). O estudo realizado por Kim et al. 

(2011), sugere que o H. pylori esteja associado ao risco aumentado e ao desenvolvimento de 

glaucoma. Corroborando com essa teoria, um estudo identificou histologicamente a bactéria 

no trabeculado e na íris após a biópsia ocular em pacientes com glaucoma. Esse achado indica 

que a bactéria está presente nos tecidos oculares e possivelmente está ligada de forma direta 

aos danos causados pelo desenvolvimento do glaucoma (ZAVOS et al., 2012). De modo 

similar, neste estudo detectou-se o DNA da bactéria nos tecidos e fluidos oculares de cães. 

Apesar da infecção gástrica por helicobactérias ser frequente em cães (TAKEMURA, 2012), 

até o momento não foram encontrados dados na literatura sobre a presença da bactéria nos 

bulbos oculares caninos. Acredita-se que esse estudo seja o primeiro a detectar a Helicobacter 

spp. nos tecidos oculares de cães. Não houve significância estatística no resultado positivo da 

PCR para Helicobacter spp. com a ocorrência de glaucomas, tumores ou sexo dos animais. 

São necessários estudos com um número maior de pacientes, inclusive comparando os 

achados oculares com a microbiota da mucosa do trato digestório, local de tropismo deste 

gênero bacteriano. 

Adicionalmente, em nove cães com glaucoma houve a detecção de DNA de 

Leptospira spp. pela biologia molecular, comprovando a presença do agente bacteriano no 

interior do bulbo ocular e sugerindo o envolvimento com os quadros oftalmológicos. Foi 

possível evidenciar que a SAM mostrou resultados divergentes no auxílio ao diagnóstico, 

provavelmente pelas limitações da técnica que são a subjetividade na realização e 

interpretação, além da variação da titulação devido ao momento da infecção e soroconversão. 

Deste modo, a biologia molecular mostrou-se um método sensível para a detecção do agente 

etiológico da leptospirose e na correlação com a doença oftalmológica neste estudo. No 

entanto, a PCR pode apresentar resultados insatisfatórios devido a não determinação do 

sorovar infectante, à impossibilidade de realização pelo pequeno volume de material colhido e 

a possibilidade do número reduzido de bactérias no momento da colheita. O limiar de 



 

 

40

detecção pode variar de 10 a 100 leptospiras/mL para o resultado positivo (PICARDEAU, 

2013). 

O isolamento constitui o método definitivo para o diagnóstico de 

leptospirose, porém é comprometido pelo crescimento lento da bactéria (até 13 semanas) e as 

especificidades no estabelecimento do teste de rotina para os pacientes (ADLER; DE LA 

PEÑA MOCTEZUMA, 2010; GOLDSTEIN, 2010). No entanto, essa técnica não foi utilizada 

no presente estudo pelo reduzido volume dos fluidos coletados e a opção pela realização de 

outras provas diagnósticas.  

O olho é considerado um órgão imunologicamente privilegiado, pois a 

busca por variados agentes etiológicos tem se mostrado insatisfatórias (FABER et al., 2000). 

Porém, após a infecção a Leptospira pode se replicar nos olhos e em outros órgãos como o 

fígado e os rins (GREENE; MILLER; BROWN, 1998). Sobre a patogênese da afecção, 

hipóteses foram propostas em estudos com a uveíte equina, espécie amplamente estudada, e 

que poderiam explicar o glaucoma secundário à uveíte canina. Uma teoria é que a bactéria 

tenha efeito direto sobre a úvea pela liberação de enzimas e toxinas, como LPS e hemolisina, 

causando ruptura das membranas celulares endoteliais (HINES, 2014 apud POLLE et al., 

2014). Outra hipótese é que a presença da bactéria na úvea ative a resposta inflamatória e 

ocorra reação cruzada entre o agente etiológico e autoantígenos, resultando em doença 

autoimune (LUCCHESI; PARMA, 1999; VERMA et al., 2005).  

No grupo dos cães com tumores foram obtidas três amostras positivas na 

PCR para Leptospira a partir do tecido neoplásico. Um dos pacientes apresentou um 

melanoma intraocular e SAM com titulação de 1600 para os sorovares Canicola e Pyrogenes. 

Neste paciente os resultados dos exames sugerem a leptospirose como infecção concomitante 

com a neoplasia. Este estudo comprovou que a bactéria pode ser encontrada nas câmaras e 

fluidos oculares durante a infecção, podendo ter infectado o tumor. Nos outros dois animais 

os tumores eram superficiais e com envolvimento conjuntival, podendo refletir a 

contaminação hematógena na ocasião da leptospiremia. Neste estudo não foram encontrados 

dados que correlacionassem o agente infeccioso aos tumores oculares. A PCR para Leptospira 

não apresentou associação significativa à presença de tumores. 

A SAM é o método para o diagnóstico da leptospirose mais utilizado e 

estima o título de anticorpos anti-leptospiras presentes no soro (VAN DE MAELE et al., 

2008). Com a titulação elevada no teste acompanhada de alterações clínicas e laboratoriais, o 

diagnóstico de leptospirose é muito sugestivo, porém um exame com titulação baixa ou 

negativa é insuficiente para descartar a leptospirose nos estágios iniciais da doença (BURR; 
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LUNN; YAM, 2009). Da mesma forma, títulos baixos podem ser resultantes de infecção 

crônica, de exposição ao antígeno ou vacinação (VAN DE MAELE et al., 2008; SYKES et 

al., 2011). O número de animais sororreagentes foi maior no grupo dos tumores, porém não 

houve diferença estatística, corroborando com a falta de estudos que impliquem a bactéria 

como agente causal dessas afecções caninas. Provavelmente esta condição se justifique pela 

exposição prévia dos cães à Leptospira ou à vacinação, considerando que no momento do 

atendimento clínico os animais estavam em boas condições e o atendimento ocorreu pela 

busca do tratamento para as neoplasias oculares.  

Não foram observadas estatisticamente a correlação do resultado positivo na 

SAM com os casos de glaucomas ou tumores oculares. No entanto, os machos apresentaram 

associação com a positividade no exame, assim como em outros estudos (AGUIAR et al., 

2007; KIKUTI et al., 2012; LANGONI et al., 2013).  De maneira geral os machos possuem 

acesso facilitado à rua e têm maiores chances de se infectarem, pois este hábito pode propiciar 

inúmeras possibilidades de infecção pelo contato direto ou indireto com animais acometidos 

ou pelo acesso à áreas alagadiças.  

Embora o diagnóstico clínico dos glaucomas seja evidenciado pelo exame 

oftalmológico completo e com a mensuração da pressão intraocular (PIO), a origem do 

problema pode não ser elucidado na rotina clínica. Os exames histopatológicos podem definir 

se a doença é primária ou secundária (OLBERTZ; PERLMANN; MONTIANI-FERREIRA, 

2012). No caso de glaucomas primários os quadros são bilaterais, tendendo à assimetria 

quanto aos sinais clínicos (WOERDT, 2001; WILKIE, 2008), enquanto os casos secundários 

são condições unilaterais não hereditárias por causas diversas (MARTINS; VICENTI; LAUS, 

2006). No presente estudo, os animais estudados apresentavam glaucomas secundários 

unilaterais sem etiologia definida e com aparente preservação do bulbo ocular contralateral. É 

fundamental o estudo histopatológico do olho enucleado para o diagnóstico definitivo, 

inclusive de alterações sistêmicas causadas por doenças infecciosas ou tumores (GELATT; 

BROOKS, 1999). 

Os resultados quanto à localização das neoplasias demonstram a maior 

prevalência dos tumores palpebrais em relação às demais localizações. Essa condição se 

justifica pela elevada frequência de tumores benignos na margem palpebral. Resultados 

semelhantes foram observados em outros estudos (WERNER et al., 1998; OLBERTZ, 2012; 

SILVA, 2013) e podem resultar da facilidade dos proprietários em reconhecer a alteração e 

procurar o serviço médico veterinário.  
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Nos tumores diagnosticados, os mais frequentes foram os adenomas e 

epiteliomas que representam o acometimento das glândulas de Meibômio presentes na 

margem palpebral. Essas neoplasias são muito frequentes, representando de 44 a 70% dos 

tumores palpebrais caninos (ROBERTS; SEVERIN; LAVACH, 1986; PEIFFER, 2001; 

WILCOCK, 2007). Apesar das sutis diferenças, critérios objetivos para a diferenciação destes 

tumores não foram bem estabelecidos (LABELLE; LABELLE, 2013), levando alguns autores 

a sequer diferenciarem adenomas de epiteliomas de Meibômio (WILCOCK, 2007). Outro 

grupo de neoplasias muito prevalentes foram as endoteliais representadas pelos hemangiomas 

e hemangiossarcomas. Ocorrem em epitélio não pigmentado na terceira pálpebra e conjuntiva 

bulbar, e podem ser tratados com a excisão cirúrgica. Podem estar associados à exposição à 

radiação ultravioleta e são mais frequentes em cães de raças que permanecem maior tempo ao 

sol por suas atividades (CONCEIÇÃO et al., 2010; DUBIELZIG, 2012b). 

Nos cães estudados, não houve diferença estatística entre as idades dos 

animais acometidos pelo glaucoma secundário. Outros estudos indicam a maior ocorrência 

entre os adultos próximo aos sete anos de idade (GELATT; MACKAY, 2004; STROM et al., 

2011). Todos os tumores oculares ocorreram em animais adultos ou idosos, corroborando com 

outra pesquisa. Segundo Dubielzig (2011a), os tumores apresentam uma distribuição etária 

típica, acometendo animais adultos e idosos, com média de 9,2 anos. Essa condição decorre 

provavelmente da maior prevalência da maioria dos tumores em animais nestas faixas etárias, 

com fatores predisponentes ou alterações concomitantes.  

 

CONCLUSÕES 

 

Foi demonstrada a presença do DNA de Helicobacter spp. em fluidos e 

tecidos oculares de pacientes glaucomatosos, além do DNA de Leptospira spp. em fluidos e 

tecidos oculares de cães com glaucoma e tumores.  Esta foi a primeira detecção molecular do 

gênero Helicobacter em alterações oftalmológicas caninas, evento que pode favorecer novos 

estudos, inclusive nas enfermidades em humanos. A biologia molecular mostrou-se um 

método eficaz para a detecção de Leptospira spp. nos olhos e evidenciou a significância 

estatística entre o resultado positivo e os glaucomas. São necessários estudos adicionais para a 

completa compreensão da patogênese das infecções bacterianas oculares pelos agentes 

estudados. 
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4 ARTIGO PARA PUBLICAÇÃO 
	
	

LEVANTAMENTO HISTOPATOLÓGICO DE ENFERMIDADES 

OFTALMOLÓGICAS CANINAS EM UM HOSPITAL VETERINÁRIO ESCOLA 

(1985-2014) 

 

HISTOPATHOLOGICAL SURVEY OF CANINE OPHTHALMOLOGICAL 

DISEASES IN A VETERINARY TEACHING HOSPITAL (1985-2014) 

 

RESUMO 
 

O aparelho da visão nos animais domésticos é formado pelo bulbo ocular e 
seus anexos. Todos os tecidos oculares estão sujeitos à ocorrência enfermidades ou neoplasias 
causando perda ou redução da função visual, desconforto, destruição dos tecidos ou 
metástases. Embora os tumores oculares apresentem baixa prevalência em cães, podem 
acarretar sérias complicações na ausência do diagnóstico preciso e terapêutica adequada. O 
objetivo deste estudo foi avaliar a prevalência das alterações oculares e os dados gerais dos 
cães com amostras oculares processadas de um Hospital Veterinário Escola no período de 
janeiro de 1985 a dezembro de 2014. Foram realizados 30.957 exames, sendo 18.083 
provenientes da espécie canina em diversos tecidos. Desses, 139 (0,77%) corresponderam a 
exames histopatológicos resultantes de biópsias de enfermidades oftalmológicas. Os 
diagnósticos mais frequentes foram os processos inflamatórios, adenomas/epiteliomas, 
carcinomas, tumores melanocíticos e processos hiperplásicos. A análise dos dados de registros 
de um centro de referência auxilia no entendimento da rotina das atividades, assim como 
favorece a compreensão do comportamento biológico de algumas neoplasias. 

 

Palavras-chave: Oftalmopatias, histopatologia, cães, olho 
 

ABSTRACT 

 

The ocular system in domestic animals is composed of the eyeball and 
ocular adnexal. All ocular tissues can develop diseases or tumors causing loss or reduction of 
visual function, discomfort, tissue destruction or metastasis. Although ocular tumors have low 
prevalence in dogs, can cause serious complications in the absence of accurate diagnosis and 
appropriate therapy. The aim of this study was to evaluate the prevalence of ocular diseases 
and the general data of dogs with ocular processed samples in a Veterinary Teaching Hospital 
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from January 1985 to December 2014. During this period, 30,957 clinical reports were 
reviewed, 18,083 from the tissues of canine species. 139 (0.77%) accounted for 
histopathological samples derived from biopsies of eye diseases. Inflammatory processes, 
adenomas/epiteliomas, carcinomas, melanocytic tumors and hyperplastic processes were the 
most common diagnoses. The analysis of the data records of a reference center supports the 
understanding of laboratory routine, and promotes comprehension of the biological behavior 
of some tumors.  

 
Key-words: Ophthalmopathies, histopathology, dogs, eye 

 

INTRODUÇÃO 

 

O aparelho da visão nos animais domésticos é bastante complexo e 

delicado, formado pelo bulbo ocular e seus anexos. O bulbo pode ser dividido em túnicas 

fibrosa (córnea e esclera), vascular (íris, corpo ciliar e coroide) e nervosa (retina). Os anexos 

oculares têm a função de proteção do bulbo e são compostos pela órbita ocular, fáscia orbital, 

músculos e gordura extraoculares, pálpebras e conjuntiva (MAGGS; MILLER; OFRI, 2008). 

Todos os tecidos oculares estão sujeitos à ocorrência de neoplasias (WILLIS; WILKIE, 2001) 

e estas podem causar perda ou redução da função visual, desconforto, destruição dos tecidos 

ou metástases. O dano nas estruturas e função do bulbo ocular, assim como as opções 

terapêuticas e prognóstico variam com a localização anatômica da neoplasia (LABELLE; 

LABELLE, 2013).   

Embora os tumores oculares sejam raros, com prevalência de apenas 0,87% 

em cães, acredita-se que a real frequência seja maior, pois os tumores presumidamente 

benignos não são histologicamente avaliados (MILLER; DUBIELZIG, 2007). No entanto, 

mesmo as neoformações benignas são localmente invasivas, acarretando sérias complicações 

como cegueira ou perda do olho. Estas podem mimetizar doenças inflamatórias, reforçando a 

importância do diagnóstico preciso (WILLIS; WILKIE, 2001; MILLER; DUBIELZIG, 2007; 

GOULD, 2010). A correta conduta diagnóstica e terapêutica pode variar com a localização 

anatômica, tipo de tumor, espécie acometida, idade do paciente e forma primária ou 

metastática (WILLIS; WILKIE, 2001; LASCELLES; DAVIDSON, 2012).  

Segundo um estudo de Dubielzig (2011), das neoplasias oculares caninas 

primárias, 47% afetam o bulbo ocular, 25,3% comprometem a conjuntiva, 23,1% ocorrem nas 

pálpebras e 4,6% na órbita. Não foi observada correlação com o sexo do paciente em 

nenhuma neoplasia estudada. A maioria dos tumores apresentou distribuição etária típica, 

acometendo cães de meia-idade e idosos, com média de 9,2 anos (DUBIELZIG, 2011). Em 
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outra pesquisa realizada no estado do Paraná, as neoplasias oculares caninas representaram 

1,86% (18/970) dos exames histopatológicos realizados no período de 22 anos. Na avaliação 

dessas neoformações, 55,56% (10/18) foram consideradas malignas e 44,44% (8/18) 

benignas. Nas amostras de tumores malignos, o sítio mais acometido foi o bulbo ocular 

(60%), seguido pelas neoplasias palpebrais (30%) e conjuntivais (10%) (WERNER et al., 

1998). 

Dados no Brasil sobre a ocorrência de neoplasias oculares abrangendo 

longos períodos de avaliação são escassos. Deste modo, o objetivo deste estudo foi avaliar a 

prevalência de alterações oculares e os dados gerais dos cães com amostras oculares 

processadas no laboratório de um hospital veterinário escola em um período de 30 anos. 

 

MATERIAL E MÉTODOS 

 

Realizou-se um estudo retrospectivo descritivo com a análise dos arquivos 

de resultados de exames em cães encaminhados ao Laboratório de Patologia Animal da 

Universidade Estadual de Londrina (UEL) referentes ao período de janeiro de 1985 a 

dezembro de 2014. Fizeram parte do estudo apenas as amostras relacionadas às alterações 

oftalmológicas. Não foram consideradas as procedências das amostras, uma vez que o 

laboratório recebe pedidos de exames provenientes da própria rotina hospitalar e também de 

clínicas veterinárias do município e da região. Em todos os casos, foram considerados os 

diagnósticos morfológicos que constavam nos resultados e estes não foram revisados. As 

frequências de processos neoplásicos e não neoplásicos também foram determinadas. Para 

fins comparativos, também foi avaliado o total de exames realizados em todas as espécies 

animais no laboratório dentro do período. 

As informações quanto à localização das alterações oculares e o sexo dos 

animais foram extraídas dos registros dos arquivos. Conforme a localização, as alterações 

oftalmológicas foram divididas em anexos oculares (pálpebras e terceira pálpebra), bulbares, 

orbitais (periocular e adjacências) e indeterminados (não constavam nos registros).  

 

RESULTADOS  

 

Durante o período de janeiro de 1985 a dezembro de 2014 foram realizados 

30.957 exames citopatológicos e histopatológicos em diversas espécies animais. Desses, 

18.083 (58,41%) exames foram provenientes da espécie canina em diversos tecidos, sendo 
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139 (0,77%) exames histopatológicos resultantes de biópsias de enfermidades oftalmológicas 

na espécie canina. Em virtude do amplo período estudado e das particularidades quanto à 

localização das enfermidades e dos diagnósticos obtidos, as coletas de dados e análises foram 

divididas em Período 1 (1985-1994), Período 2 (1995-2004) e Período 3 (2005-2014). 

Das 139 amostras enviadas para o exame histopatológico em todo o período 

do levantamento, 120 apresentaram diferentes diagnósticos, com 77 (55,40%) classificados 

como processos neoplásicos e 43 (30,94%) como não neoplásicos, além de 19 (13,66%) 

amostras que tiveram os resultados considerados inconclusivos ou não estavam registrados 

nos arquivos. Nas amostras caracterizadas como neoplasias, 40 (51,95%) eram malignas e 37 

(48,05%) benignas. Apesar da elevada prevalência de tumores, os diagnósticos mais 

frequentes foram os processos inflamatórios (22,30%), seguido por adenomas/epiteliomas 

(15,83%), carcinomas (12,95%), tumores melanocíticos (9,35%) e processos hiperplásicos 

(8,63%) (Quadro 1). 

Quanto à descrição do local de acometimento oftalmológico para o envio 

das amostras, 90 (64,75%) ocorreram nos anexos oculares, sendo 55 (39,57%) nas pálpebras e 

35 (25,18%) na terceira pálpebra, enquanto 42 (30,22%) eram bulbares, 6 (4,32%) orbitais e 

em 1 (0,72%) amostra não havia a descrição da região (Quadro 2).  Nos registros analisados, 

43,17% (60/139) dos cães eram machos, 51,80% (72/139) fêmeas e em 5,03% (7/139) dos 

registros o sexo não foi informado. 

 

DISCUSSÃO  

 

Ao considerar-se o número total de exames realizados pelo Laboratório de 

Patologia Animal-UEL no período do levantamento, a frequência de exames realizados 

provenientes da espécie canina foi de 58,41% (18.083/30.957), representando a maioria da 

rotina deste serviço veterinário. Isso se deve, provavelmente, ao acentuado número de cães 

atendidos na rotina deste Hospital, à prestação de serviço às clínicas particulares da região, 

além da conduta dos médicos veterinários voltada ao diagnóstico das neoformações e 

enfermidades dos animais da espécie canina. 

Do total de exames na espécie canina, 139 (0,77%) foram exames 

histopatológicos de amostras provenientes de enfermidades oftalmológicas, sendo que destas, 

77 (0,43%) tratavam-se comprovadamente de neoplasias envolvendo o aparelho visual. As 

outras 62 amostras indicaram processos inflamatórios, hiperplásicos, resultados inconclusivos 

ou não estavam registrados nos arquivos (Quadro 1). Segundo Miller e Dubielzig (2007), os 
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tumores oculares representam 0,87% das neoplasias caninas, resultado superior ao observado 

neste levantamento. Outro levantamento obteve a proporção de 0,75% das amostras enviadas 

provenientes de neoplasias oculares em cães (SILVA, 2013). No entanto, para o presente 

estudo foram desconsiderados os resultados dos exames citopatológicos para o diagnóstico de 

enfermidades oftalmológicas nos registros do Laboratório. Apesar da citopatologia ser um 

exame rápido (GUEDES; NOGUEIRA; TUDURY, 1997), simples, com baixo custo, pouco 

invasivo (BRACARENSE; REIS, 1997; CARVALHO et al., 2012) e podendo ser realizado 

sem sedação (LAVALLE et al., 2003; ROCHA, 2008), mostra-se limitado em demonstrar a 

arquitetura do tecido ou órgão alterado, impedindo o estudo da forma, estrutura e relação das 

lesões (STIRTZINGER, 1988; WELLMAN, 1990). Para o resultado inferior da prevalência 

neste estudo, também deve ser considerado o número reduzido de amostras encaminhadas 

para o diagnóstico durante o Período 1 (1985-1994) e Período 2 (1995-2004). Este número 

provavelmente reflete a falha no envio das amostras oculares para a realização do diagnóstico 

definitivo, além da falta de médicos veterinários treinados para reconhecer os animais 

suspeitos ou portadores de neoplasias oculares. Isso se torna evidente no Período 3 (2005-

2014), com o aumento marcante de exames realizados. Esses resultados sugerem que o 

treinamento em oftalmologia veterinária e a capacitação para a realização de técnicas 

operatórias mais precisas facilitaram a identificação das alterações oftalmológicas e colheita 

das amostras pelas biópsias oculares. 

Durante o período do levantamento, 77 (55,40%) amostras foram 

classificadas como provenientes de processos neoplásicos, sendo 40 (51,95%) classificadas 

como malignas e 37 (48,05%) como benignas. As neoplasias oculares podem ser primárias ou 

secundárias à metástases ou processos multicêntricos. A forma primária é a mais frequente e o 

impacto na estrutura e função do globo, assim como as opções terapêuticas e prognóstico 

variam com o diagnóstico e localização anatômica (WERNER et al., 1998; CONCEIÇÃO et 

al., 2010; LABELLE; LABELLE, 2013). Mesmo as neoformações benignas apresentam 

potencial de invasão local, promovendo cegueira, perda do olho ou mimetizando doenças 

inflamatórias (WILLIS; WILKIE, 2001; MILLER; DUBIELZIG, 2007; GOULD, 2010).  

Segundo estudo de Silva (2013), foi verificado que nas neoplasias oculares 

caninas 72,4% comprometem os anexos (conjuntiva e pálpebras), 21,9% afetam o bulbo 

ocular e 5,7% a órbita. No presente estudo, que não avaliou somente os processos oculares 

neoplásicos, os resultados mostram o acometimento dos anexos oculares (pálpebras e terceira 

pálpebra) com 64,75% das amostras, 30,22% de alterações no bulbo ocular e 4,32% na órbita.  
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O crescimento observado no envio de amostras provenientes de material 

palpebral entre o Período 2 (1995-2004) e Período 3 (2005-2014) pode denotar uma mudança 

dos tipos tumorais, dos padrões raciais predominantes nos períodos, na capacidade de 

reconhecimento das alterações oculares pelos médicos veterinários e principalmente pela 

evolução das técnicas operatórias e reconhecimento que a ressecção da glândula da terceira 

pálpebra pode resultar em quadros correlacionados ao déficit lacrimal (SLATTER, 2005). Foi 

possível evidenciar o aumento no envio de amostras provenientes de afecções bulbares ao 

longo dos períodos estudados, provavelmente resultando do expressivo envio de globos 

oculares para o diagnóstico dos glaucomas secundários à uveíte com necessidade de exérese 

do bulbo, principalmente durante o Período 3 (2005-2014). Este fenômeno resultou no 

aumento dos diagnósticos de processos inflamatórios sem diagnóstico definitivo. 

Em todo o período estudado, diferentes diagnósticos foram apresentados, 

sendo a maior prevalência de processos inflamatórios (31/22,30%), seguidos por 

adenomas/epiteliomas (22/15,83%), carcinomas (18/12,95%) e tumores melanocíticos 

(13/9,35%). Como em outros órgãos, as neoplasias podem ser primárias, surgindo a partir do 

tecido afetado ou metastáticas (LABELLE; LABELLE, 2013). Não foi considerada a 

classificação entre neoplasias primárias e secundárias neste estudo, no entanto, as neoplasias 

primárias são mais frequentes, exceto as intraoculares que usualmente são secundárias 

(DUBIELZIG, 1990).  

Os adenomas e epiteliomas observados neste estudo representaram o 

acometimento das glândulas de Meibômio presentes na margem palpebral. Essas neoplasias 

são muito frequentes, representando de 44 a 70% dos tumores palpebrais caninos (ROBERTS; 

SEVERIN; LAVACH, 1986, PEIFFER, 2001; WILCOCK, 2007). Apesar das sutis 

diferenças, critérios objetivos para a diferenciação destes tumores não foram bem 

estabelecidos (LABELLE; LABELLE, 2013), levando alguns autores a sequer diferenciarem 

adenomas de epiteliomas da glândula de Meibômio (WILCOCK; 2007). Ambas as neoplasias 

podem causar irritação corneana pelo contato ou representar apenas o acometimento estético 

(MAGGS, 2008), principalmente nas pálpebras superiores (OLBERTZ, 2012). A maioria das 

neoplasias palpebrais (75 a 90%) tem comportamento benigno (MILLER; DUBIELZIG, 

2007; WILCOCK, 2007) e os prognósticos para a saúde geral e para o globo são excelentes 

após a remoção cirúrgica completa (LABELLE; LABELLE, 2013).  

O considerável número de diagnósticos de carcinoma pode ter ocorrido 

devido à possibilidade deste tipo de neoplasia acometer diversos tecidos. Na margem 

palpebral, apesar de raro, pode surgir à partir da glândula de Meibômio e, ocasionalmente, 
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pode infiltrar na conjuntiva palpebral (CONCEIÇÃO et al., 2010; DUBIELZIG, 2011a; 

LABELLE; LABELLE, 2013). Na glândula da terceira pálpebra (adenocarcinoma) pode 

ocasionar protrusão, exoftalmia, enoftalmia ou estrabismo, que clinicamente pode ser 

confundido com os adenomas, no entanto, a remoção cirúrgica é o tratamento de eleição 

(WILCOCK; PEIFFER, 1988; CONCEIÇÃO et al., 2010; DUBIELZIG, 2011b). O 

carcinoma de células escamosas na córnea pode ocorrer em animais com ceratites crônicas ou 

após a administração de imunomoduladores tópicos (WARD; LATIMER; ASKREN, 1992; 

BERNAYS; FLEMMING; PEIFFER, 1999; TAKIYAMA; TERASAKI; UECHI, 2010; 

DREYFUS; SCHOBERT; DUBIELZIG, 2011; DUBIELZIG, 2011a). Este mesmo tumor 

também pode acometer a conjuntiva, esclera e limbo devido à outros fatores como 

ceratoconjuntivite seca, radiação solar e lesões traumáticas (MILLER; DUBIELZIG, 2007; 

MONTIANI-FERREIRA et al., 2008). O prognóstico para o bulbo ocular pode variar, 

dependendo da infiltração, detecção precoce e intervenção cirúrgica, no entanto para o 

paciente o prognóstico é bom (LABELLE; LABELLE, 2013). O adenocarcinoma do corpo 

ciliar origina-se do epitélio e pode atingir a íris e esclera. O prognóstico para o paciente 

usualmente é favorável, embora a enucleação seja o tratamento de escolha (LABELLE; 

LABELLE, 2013).  

Assim como o carcinoma, o melanoma pode acometer diversos tecidos 

oculares. O melanoma frequentemente acomete a terceira pálpebra e a conjuntiva palpebral 

superior, além de acometer, também, a região do limbo (COLLINS et al., 1993, BERNAYS; 

FLEMMING; PEIFFER, 1999; MILLER; DUBIELZIG, 2007; CONCEIÇÃO et al., 2010). O 

melanoma conjuntival é pobremente circunscrito e pode apresentar invasão estromal, 

apresentando pigmentação variada, inclusive na forma amelanocítica (DUBIELZIG, 2011a). 

O prognóstico para essa neoplasia é reservado, pois as metástases podem ocorrer em 33,3% 

dos casos (COLLINS et al., 1993), assim como a recorrência local, mesmo com intervenções 

cirúrgicas agressivas (DUBIELZIG 2011b; LABELLE; LABELLE, 2013). Nos registros 

analisados foram descritos em três animais ocorrendo nas pálpebras sem o acometimento 

conjuntival e envolvendo a pálpebra inferior. Foram relatados 3 casos de melanomas 

intraoculares, sendo que em dois pacientes o glaucoma e deslocamento de retina estavam 

presentes. A forma intraocular desta neoplasia é mais comum na úvea anterior que na coroide 

(3% das neoformações) (ESSON et al., 2007, DUBIELZIG 2011a, LABELLE; LABELLE, 

2013). Os sinais clínicos evidenciados são hemorragias intraoculares e glaucoma, além de 

descolamento de retina quando o tumor atinge a coroide. O prognóstico é reservado e a 



 

 

56

enucleação é frequentemente indicada, principalmente nos pacientes com glaucoma 

(DUBIELZIG, 2011a; LABELLE; LABELLE, 2013).    

Os melanocitomas podem acometer a conjuntiva, porém são benignos e bem 

circunscritos. Quando ocorrem na região límbica tem o prognóstico excelente, inclusive com 

a preservação do bulbo ocular (DUBIELZIG, 2011b; LABELLE; LABELLE, 2013). Quando 

acometem a porção intraocular, usualmente envolvem a íris e o corpo ciliar de forma conjunta 

(LABELLE; LABELLE, 2013). Os melanocitomas são aproximadamente quatro vezes mais 

comuns que os melanomas uveais (DUBIELZIG, 2011a). Esta condição prontamente obstrui 

o ângulo iridocorneal podendo acarretar alterações secundárias. O prognóstico é considerado 

bom, embora a enucleação deva ser realizada nos pacientes que desenvolvem glaucoma 

secundário (DUBIELZIG, 2011a; LABELLE; LABELLE, 2013). No presente estudo o 

predomínio dos diagnósticos de melanocitomas ocorreu em seis casos da forma palpebral e 

sem envolvimento do globo, resultando em melhor prognóstico para a visão. No entanto, um 

paciente apresentou a forma intraocular, necessitando de enucleação para a terapêutica e 

diagnóstico definitivo.  

Durante o período estudado a frequência de alterações oculares foi 

discretamente superior nas fêmeas (51,80%) em relação aos machos (43,17%), enquanto em 

5,03% dos prontuários não havia a indicação do sexo. Em relação às neoplasias, quando são 

estudadas considerando o sexo, não há padrão estabelecido nos caninos (DUBIELZIG, 

2011a). 

 

CONCLUSÕES  

 

No período estudado foram realizados 30.957 exames citopatológicos e 

histopatológicos no Laboratório de Patologia Animal da UEL, com o predomínio na espécie 

canina. Os diagnósticos oftalmológicos foram realizados em 139 exames histopatológicos, 

envolvendo principalmente os anexos oculares e com a maior frequência de processos 

inflamatórios e tumores como adenomas/epiteliomas, carcinomas e outros. A análise dos 

dados de registros de um centro de referência auxilia no entendimento da rotina das 

atividades, assim como favorece a compreensão do comportamento biológico de algumas 

neoplasias e acarreta o diagnóstico correto e precoce. 
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Quadro 1 - Frequência dos diagnósticos nas amostras de alterações oftalmológicas caninas 
enviadas para o exame histopatológico no Laboratório de Patologia Animal- 
UEL, no período de 1985-2014. 

 Período 1  Período 2  Período 3  Período 
Completo 

Classificação 
histopatológica 

(1984-
1994) 

(1995-2004) (2005-2014) (1985-2014) 

 Número % Número % Número % Número % 
Adenoma/ 
Epitelioma 

0 0 1 0,72 21 15,11 22 15,83

Carcinoma 1 0,72 7 5,04 10 7,19 18 12,95
Hemangioma 0 0 1 0,72 3 2,16 4 2,88 
Hemangiossarcoma 0 0 0 0 9 6,47 9 6,47 
Melanocitoma 0 0 0 0 7 5,04 7 5,04 
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Melanoma  0 0 1 0,72 5 3,60 6 4,32 
Outras neoplasias 1 0,72 2 1,44 8 5,76 11 7,91 
Processos 
hiperplásicos 

0 0 2 1,44 10 7,19 12 8,63 

Processos 
inflamatórios 

1 0,72 7 5,04 23 16,54 31 22,30

Inconclusivo/ sem 
diagnóstico 

2 1,44 7 5,04 10 7,19 19 13,67

TOTAL 5 3,60 28 20,16 106 76,25 139 100 
�
�
�
�
�
�
�
�
�

Quadro 2 -  Gráfico da localização anatômica das amostras de alterações oftalmológicas 
caninas enviadas para o exame histopatológico no Laboratório de Patologia 
Animal- UEL, no período de 1985-2014. 
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5 CONCLUSÕES 
 

 Em pacientes glaucomatosos foi realizada a detecção do DNA de 

Helicobacter spp. através da PCR em fluidos e tecidos oculares, enquanto o DNA de 

Leptospira spp. foi detectado em fluidos e tecidos oculares em glaucomas e tumores caninos 

pela mesma técnica; 

 

 Pela primeira vez foi realizada a detecção molecular de Helicobacter 

spp. em casos de glaucomas caninos; 

 

 Não foi observada a relação estatística entre o gênero Helicobacter e a 

presença de neoplasias oculares, no entanto foi possível observar a significância entre a PCR 

de Leptospira spp. e os glaucomas nos animais estudados;  
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 A biologia molecular mostrou-se um método sensível para a detecção 

do agente etiológico da leptospirose nos pacientes com glaucoma e na correlação com a 

doença oftalmológica; 

 

 As alterações histopatológicas dos animais com glaucoma foram 

compatíveis com o diagnóstico de pan-oftalmite, enquanto os tumores mais frequentes foram 

os adenomas/epiteliomas; 

 
 No período de 30 anos foram realizados mais de 30.000 exames no 

Laboratório de Patologia Animal-UEL, com o predomínio da espécie canina. Os diagnósticos 

oftalmológicos envolveram principalmente os anexos oculares, com a maior frequência de 

processos inflamatórios e tumores como adenomas e epiteliomas. 

 
 

 

 

 

 

 

 

6 PERSPECTIVAS 
 

 Contribuir para o estudo das doenças oculares causadas por 

Helicobacter spp. e Leptospira spp. através da comprovação do acometimento ocular; 

 

 Identificar as espécies de Helicobacter detectadas nos cães deste 

estudo; 
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 Favorecer a compreensão da patogênese das uveítes e glaucomas 

secundários à partir da identificação dos agentes etiológicos em cães; 

 

 Ampliar e aprofundar os estudos de doenças oculares que resultem em 

glaucoma causadas por diversos agentes etiológicos.   
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ANEXO A –  Aprovação no comitê de ética no uso de animais 
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ANEXO A – Aprovação no comitê de ética no uso de animais 
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ANEXO B –  Normas para publicação de artigos científicos 

 

Pesquisa Veterinária Brasileira – Brazilian Journal of Veterinary Research 
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ANEXO C – Protocolo de extração do dna 
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ANEXO D –  Protocolo de técnicas 
 
 Primers  

 
Helicobacter spp. (forward): 5’ AAC GAT GAA GCT TCT AGC TTG CTA 3’  
Helicobacter spp. (reverse): 5’ GTG CTT ATT CST NAG ATA CCG TCA T 3’  
Fragmentos: Gênero Helicobacter 399 pb  
 
 PCR-MIX (para uma reação)  

 
Buffer 10x [Tris-HCl 200 mM (pH 8,4); KCl 500 mM]: 2,5 μL  

MgCl2 (50 mM): 1,5 μL  

dNTP (0,1 mM): 4,0 μL  

primer forward (20 pmol): 0,5 μL  

primer reverse (20 pmol): 0,5 μL  

Platinum® Taq DNA Polymerase (5 U/μL): 0,25 μL  

Água estéril q.s.p. 24 μL  

Amostra: 1 μL  

 
 PCR  
 
- Gênero Helicobacter: ciclo inicial de desnaturação de 95°C por 5 min, 40 ciclos de 1 min a 
95°C (desnaturação), 65°C (anelamento) e 72°C (extensão), ciclo de extensão final de 72°C 
por 10 min, repouso a 4°C. 
 
 Eletroforese (Gel de agarose a 2%)  
- 1 g de agarose  

- 50 mL TEB buffer (Tris 89 mM; ácido bórico 89 mM; EDTA 2 mM) pH 8,4  

- 30 μL de brometo de etídeo (0,5 μg/mL)  

Amostra: 7,0 μL do amplicom e 3,0 μL tampão de amostra  

Corrida por aproximadamente 45 minutos a 100 V e 80 A  

Visualização em transiluminador de luz ultravioleta 
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 Primers  
 

Leptospira 16S RNAr (forward): 5’ GGCGGCGCGTCTITAAACATG 3’  
Leptospira 16S RNAr (reverse): 5’ TTCCCCCCATTGAGCAAGATT 3’  
Fragmentos: 330 pb entre as posições 38 e 368 
 
Leptospira 16S RNAr (forward2): 5’ CAAGTCAAGCGGAGTAGCAA 3’  
Leptospira 16S RNAr (reverse1): 5’ CTTAACCTGCTGCCTCCCGTA 3’  
Fragmentos: 289 pb da primeira amplificação 
 
 
 PCR-MIX (para uma reação)  

 
Buffer 10x [Tris-HCl 200 mM (pH 8,4); KCl 500 mM]: 2,5 μL  

MgCl2: 2,5 mmol/L  

dNTP: 0,2 mmol/L 

primer forward: 150 ng  

primer reverse: 150 ng  

Platinum® Taq DNA Polymerase (5 U/μL): 0,20 μL  

Água estéril q.s.p. 25 μL  

Amostra: 10 μL (PCR) 

Amostra: 1 μL (n-PCR) 

 
 
 PCR e n-PCR 
 
- Leptospira spp.: ciclo inicial de desnaturação de 94°C por 5 min, 32 ciclos de 1 min a 94°C 
(desnaturação), 55°C (anelamento) e 72°C (extensão), ciclo de extensão final de 72°C por 7 
min, repouso a 4°C. 
 
 Eletroforese (Gel de agarose a 2%)  
- 1 g de agarose  

- 50 mL TEB buffer (Tris 89 mM; ácido bórico 89 mM; EDTA 2 mM) pH 8,4  

- 30 μL de brometo de etídeo (0,5 μg/mL)  

Amostra: 7,0 μL do amplicom e 3,0 μL tampão de amostra  

Corrida por aproximadamente 45 minutos a 100 V e 80 A  

Visualização em transiluminador de luz ultravioleta 

 


