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Resumo
Tendo em vista a semelhança morfológica entre tumores estromais gastrointestinais (GIST) e outros sarcomas do intestino 
de cães, objetivou-se realizar o diagnóstico histomorfológico e imunoistoquímico desses tumores, associando raça, sexo e 
idade, localização e invasão tumoral. Foram avaliados 217  casos por histopatologia e incluídos 36 diagnosticados por 
imuno-histoquímica (24 GIST e 12 outros sarcomas intestinais).  Cães sem raça definida foram os  mais diagnosticados com 
GIST, principalmente fêmeas idosas (9,5±2,2 anos); nos demais sarcomas intestinais, mestiços e Dachshunds, machos e 
fêmeas, foram igualmente acometidos. O ceco foi o mais acometido pelos GISTs, com invasão tumoral das camadas 
intestinais em todos os casos. O intestino delgado foi o mais acometido pelos demais sarcomas intestinais, com invasão das 
camadas na maioria desses tumores. GISTs expressaram marcadores como CD117 e DOG-1, ao contrário de outros 
sarcomas intestinais. O GIST e outros sarcomas intestinais denotaram características histomorfológicas e imunofenotípicas 
semelhantes  à histopatologia, justificando a associação da imuno-histoquímica para o diagnóstico definitivo.
Palavras-chave: CD117; DOG-1; GIST; oncologia veterinária

Abstract
In view of the morphological similarity between gastrointestinal stromal tumors (GIST) and other sarcomas of the intestine 
of dogs, the aim was to carry out the histomorphological and immunohistochemical diagnosis of these tumors, associating 
breed, sex and age, location and tumor invasion. 217 cases were evaluated by histopathology and 36 diagnosed by 
immunohistochemistry were included (24 GIST and 12 other intestinal sarcomas). Mixed breed dogs were the most 
diagnosed with GIST, mainly elderly females (9.5±2.2 years); in the other intestinal sarcomas, crossbreeds and Dachshunds, 
males and females, were equally affected. The cecum was the most affected by GISTs, with tumor invasion of the intestinal 
layers in all cases. The small intestine was the most affected by the other intestinal sarcomas, with invasion of the layers in 
most of these tumors. GISTs expressed markers such as CD117 and DOG-1, unlike other intestinal sarcomas. GIST and 
other intestinal sarcomas denoted histomorphological and immunophenotypic characteristics similar to histopathology, 
justifying the association of immunohistochemistry for the definitive diagnosis.
Keywords: CD117; DOG-1; GIST; veterinary oncology
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1. Introdução
As neoplasias gastrointestinais, incomuns em 

cães, representam 2% de todos os tumores nessa 
espécie(1,2,3,4). Entre as neoplasias intestinais, o tumor 
estromal gastrointestinal (GIST - epitelioide, 

fusiforme, misto ou anaplásico)(5,6) é considerado 
mesenquimal, com desenvolvimento a partir da 
diferenciação das células intersticiais de Cajal ou de 
seus precursores (7,8). O GIST expressa em sua 
superfície receptores tirosina-quinase (KIT) 
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codificados pelo proto-oncogene c-KIT(8,9). As 
mutações podem ocorrer no gene c-KIT, afetando o 
domínio justamembranar codificado pelo exon 11,  e 
no receptor do fator de crescimento derivado de 
plaquetas (PDGRFA), comprometendo o domínio 
extracelular do KIT codificado pelo exon 9, sendo 
ativado através do fator de células-tronco(10,11,12). 

Histologicamente, feixes de células epiteliais, 
fusiformes ou mistas, são identificados, 
principalmente envolvendo a túnica e os músculos 
lisos intestinais, com presença variável de mitoses e 
diferentes classificações(13). Por outro lado, a 
avaliação imuno-histoquímica é mais confiável ao 
avaliar a expressão de CD117 (marcador de tirosina 
quinase de c-KIT), CD34 (marcador específico de 
GIST e células de Cajal intersticiais) e SMA (actina de 
músculo liso)(14), associados a marcadores que 
diferenciam a neoplasia de outros tumores 
gastrointestinais ou tumores de origem nervosa(15). 
Ainda assim, a imuno-histoquímica ajuda a identificar 
uma pequena porcentagem de GIST que pode não 
expressar ou expressar quantidades insignificantes de 
CD117 e PDGFR alfa(16), o que tem contribuído para 
pesquisas na medicina e medicina veterinária, 
utilizando marcadores como DOG-1 para auxiliar no 
diagnóstico definitivo desses tumores(9).

Com base na dificuldade em estabelecer o 
diagnóstico definitivo de neoplasias intestinais  à 
histopatologia e diante de resultados negativos para 
CD117 em GIST, pesquisadores compararam a 
expressão do anticorpo anti-DOG-1 entre GIST e 
outros sarcomas intestinais e identificaram um gene 
capaz de ser expresso em maior quantidade nos GIST 
quando comparado ao CD117(17). Posteriormente, 
pesquisas investigaram as funções do DOG-1, sendo 
considerada uma proteína transmembrana associada 
ao transporte de íons de cloreto, com funções 
excitatórias e inibitórias, contribuindo para a 
atividade elétrica das células de Cajal intersticiais, 
com efeito sobre a motilidade do trato gastrointestinal 
(18,19,20).

Devido à escassez de estudos  que comprovem 
a real incidência de neoplasias intestinais em cães, a 
presente pesquisa teve como objetivo o diagnóstico 
histomorfológico e imunoistoquímico de GIST e 
outros sarcomas intestinais, associando raça, sexo e 
idade, localização e invasão tumoral. 

2. Material e métodos
De junho de 2014 a dezembro de 2020, uma 

análise de GIST e outros sarcomas intestinais por 
histopatologia e imuno-histoquímica foi realizada em 

cães, a partir de casos diagnosticados em um 
Laboratório de Patologia Veterinária. De acordo com 
o laboratório, as amostras foram coradas com 
hematoxilina e eosina (HE) e analisadas por 
microscopia óptica e posteriormente avaliadas por 
diferentes marcadores imuno-histoquímicos, sendo 
que o diagnóstico definitivo incluiu  GIST  e outros 
sarcomas intestinais.

Foram analisados os dados da resenha dos cães 
acometidos por GIST ou outros sarcomas intestinais, 
incluindo raça, sexo e idade, e os resultados expressos 
de forma descritiva. Dos cães diagnosticados com 
GIST ou outros sarcomas intestinais pelo exame 
histopatológico, analisaram-se a localização 
macroscópica e a invasão da mucosa, sendo também 
os dados apresentados de forma descritiva .

Os tumores foram investigados com painéis de 
marcadores imuno-histoquímicos contendo Ki-67, 
CD117, DOG-1, S-100, 1A4, HHF35, desmina e, por 
vezes, vimentina, CD31, MyoD1, AE1AE3, CD99, 
GFAP e p53, permitindo a diferenciação do GIST de 
outros sarcomas intestinais. Para isso, os tecidos 
processados para análise histopatológica e incluídos 
em parafina foram dispostos sobre lâminas 
sinalizadas. A recuperação antigênica pelo método de 
calor úmido foi  realizada em panela a vapor (20 a 30 
minutos), seguida da incubação com os anticorpos 
primários a 4°C. Em todos os protocolos de 
imunocoloração, o tatrahidrocloreto de 
diaminobenzidina (DAB) foi utilizado para 
estabelecer a imunocoloração do tecido positivo, 
enquanto a contracoloração foi realizada pela  
hematoxilina de Harris.

As amostras submetidas a análise Ki-67 para 
avaliação do índice proliferativo foram avaliadas por 
microscopia de luz, utilizando gratícula ocular de 
diâmetro 1 mm. As imunoexpressões foram 
estabelecidas por porcentagem de células marcadas, 
considerando o número de células positivas e o total 
de células dentro da gratícula, avaliadas em cinco 
campos aleatórios de maior aumento (objetiva de 
40x). Posteriormente, as amostras foram classificadas 
em escores: 0 (ausência de imunomarcações), 1 (< 5% 
de células imunomarcadas), 2 (5-8% de células 
imunomarcadas), 3 (> 8% de células 
imunomarcadas)(22). Os dados foram analisados por 
correlação de Sperman, utilizando o software
GraphPad Prism® (versão 9.1 - GraphPad Software, 
Inc 2021), sendo as variáveis consideradas 
significantes quando  p ≤ 0,05.

Os dados sobre os anticorpos utilizados para 
definir GIST e outros sarcomas intestinais em cães 
estão apresentados  na Tabela 1.
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Tabela 1. Anticorpos utilizados para definir o diagnóstico de 
tumores estromais gastrointestinais (GISTs) e outros sarcomas 
intestinais que afetam o intestino de cães, de junho de 2014 a 
dezembro de 2020

3. Resultados 
Durante o período do estudo, foram avaliados 

217 resultados de exame histopatológico de GIST, dos 
quais 36 (16,5%) foram  diagnosticados por imuno-
histoquímica; 24 destes tiveram diagnóstico 
consistente de GIST e 12 foram compatíveis com 
outros sarcomas intestinais. Assim, ao analisar a 
eficácia dos métodos diagnósticos, a histopatologia 
foi conclusiva em 66,6% dos GIST quando avaliada 
em conjunto com a imuno-histoquímica, enquanto 
33,4% dos tumores apresentaram alteração 
diagnóstica após a análise dos marcadores imuno-
histoquímicos.

Dos 24 cães diagnosticados com GIST, as 
principais raças afetadas foram cães sem raça definida 
(8), Poodle (3), Dachshund (3), Golden Retriever (2), 
Bulldog Francês (1), Bulldog Inglês (1), Jack Russel 
Terrier (1), Beagle (1), Lhasa Apso (1), Pitbull (1), 
West Highland Terrier (1) e raça não informada (1). 
Destes, 14 eram fêmeas e dez machos, com média de 
idade de 10,5±3,0 anos. Dos 12 cães com outros 
sarcomas intestinais, a maioria era de raça não 
definida (4), seguida por Dachshund (2), Chow Chow 
(1), Dogue de Bordeaux (1), Lhasa Apso (1), Shih Tzu 
(1), Yorkshire (1) e raça não informada (1). Destes, 
seis eram fêmeas e seis machos, com uma média de 
idade de 9,5±2,2 anos.

Quanto à localização tumoral do GIST, cinco 
cães tiveram o segmento intestinal discriminado nos  
resultados imuno-histoquímicos, sendo o ceco (5) a 
região mais descrita. Dos 24 GIST, nove animais 

apresentaram invasão tumoral da camada intestinal 
muscular, oito da camada submucosa/muscular, dois 
da camada muscular/serosa, um apresentou invasão 
difusa e quatro não tiveram a região discriminada.
Além disso, três apresentaram ulceração ocasionada 
pela neoformação. Em relação aos 12 outros sarcomas 
intestinais, a localização tumoral foi informada em 
três cães, sendo o intestino delgado o segmento mais 
descrito. A invasão neoplásica ocorreu em 11 cães, 
sendo a camada submucosa/muscular uma das mais 
afetadas (5), seguida da camada muscular (3), 
submucosa (1), serosa (1) e difusa (1). Além disso, um 
cão não teve o local de invasão determinado.  
Ulceração foi observada em três neoplasias.

Os testes imuno-histoquímicos para 
confirmação do diagnóstico de GIST demonstraram 
70% de imunoexpressões positivas e 29,1% negativas 
para CD117, enquanto 100% dos tumores foram 
positivos pela imunoexpressão de DOG-1, incluindo 
os negativos para CD117. Além disso, 54,1% e 66,6% 
dos GIST foram positivos para actina de músculo liso 
(SMA) através das imunomarcações para HHF35 e 
1A4, respectivamente; 95% foram avaliados quanto à 
expressão de desmina e  12% foram positivos para o 
referido marcador. Quanto ao S100, 95% dos tumores 
foram avaliados, sendo que 70,8% apresentaram 
marcações positivas. Ainda, 33% foram avaliados e 
apresentaram imunomarcações para vimentina e 8,3% 
para MyoD1. Alguns tumores foram avaliados quanto 
à expressão de AE1AE3, GFAP e CD99,  os quais 
negativos em 25%, 12,5% e 4,1% dos casos, 
respectivamente. Quanto aos outros sarcomas 
intestinais, todos foram negativos para CD117 e 
DOG-1,  enquanto 75%  foram positivos para S-100; 
25% expressaram 1A4 e HHF35; ainda, 4,1% 
exibiram  imunomarcação positiva para desmina e  
58% foram positivos para vimentina. Além disso, 
4,1% expressaram CD31, sendo classificados como 
hemangiossarcomas intestinais. Alguns tumores 
foram avaliados quanto à expressão de AE1AE3, 
GFAP e CD99, sendo negativos em 16,1%, 4,1% e 
4,1% dos casos, respectivamente. 

Dos 24 cães diagnosticados com GIST, oito 
apresentaram marcações de Ki-67 com escore 2 (5-8% 
de células imunomarcadas), nove com escore 3 (>8% 
de células imunomarcadas) e seis animais não tiveram 
o índice determinado. Em relação aos outros 12 
sarcomas intestinais,  cinco tiveram o índice 
proliferativo determinado, sendo todos com escore de 
marcação 3 (>8% de células imunomarcadas).

Os resultados das análises imunohistoquímicas 
estão descritos nas Tabelas 2 e 3.

Anticorpos Clones Diluição Laboratório
Ki-67 MIB-1 1:400 Dako
C-kit CD117 Dako 1:300 Dako

DOG-1 EP332 1:100 BioSb
S-100 Mmab 1:800 Dako
1A4 Policlonal Dako 1:200 Dako

HHF-35 HHF-35 1:400 CellMarque
Desmina D33 1:200 Dako

Vimentina V9 1:1000 Dako
MyoD1 5.8ª 1:250 BioSb
Cox-2 EP293 1:200 BioSb

AE1/AE3 AE1/AE3 1:300 Dako
CD99 12E7 1:100 Dako
GFAP 6F2 1:300 Dako

P53 DO7 1:150 Dako
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Tabela 2. Painéis imuno-histoquímicos utilizados para definir tumores estromais gastrointestinais (GIST) que acometem o intestino de cães, 
avaliados no período de junho de 2014 a dezembro de 2020, no Laboratório de Análises Clínicas Veterinárias - VetPat (Campinas, SP).

4. Discussão
Os métodos diagnósticos avaliados na presente 

pesquisa demonstraram diferenças quanto à definição dos 
GIST, visto que algumas neoplasias identificadas apenas 
por histopatologia apresentaram mudança no diagnóstico 
quando analisadas conjuntamente pelos marcadores 
imuno-histoquímicos. Esses resultados corroboraram as 

descrições de Shales et al.(23), de que outros sarcomas 
intestinais podem apresentar características 
histomorfológicas análogas àquelas dos  GIST,  sendo 
determinante a diferenciação por técnicas específicas e 
fidedignas como a imuno-histoquímica. Além disso, 
segundo Hayes et al.(24), Yamamoto et al.(25) and Dailey et 
al.(26), a definição do diagnóstico é imprescindível, devido 
ao comportamento distinto dessas neoplasias, o que pode 

Cão Diagnóstico Ki-67 CD117 DOG-1 S100 1A4 HHF35 Desmina Outros marcadores (+) Outros marcadores (-)
1 GIST 8% + na na + + - COX-2 na
2 GIST 5% + + + - - - na na
3 GIST 20% - + + - - - MyoD1 AE1AE3/CD99
4 GIST 5% + + + + + - na na
5 GIST 8% + na + + + - Vimentina na
6 GIST 10% - + + + + - na na
7 GIST 10% + + + + + - na na
8 GIST na + na + + + - Vimentina AE1AE3
9 GIST 8% - + + - - - na na
10 GIST na + na + + - - Vimentina MyoD1
11 GIST 5% + na + + - - na GFAP
12 GIST 10% + na - + + na na GFAP
13 GIST 15% - + + - - + na na
14 GIST na + na + + - - na MyoD1/AE1AE3
15 GIST na + na - + + - Vimentina na
16 GIST 8% - + - + + + na AE1AE3
17 GIST 15% + + + - - - na na
18 GIST 12% - + - + + - na na
19 GIST 15% + + + + - - na na
20 GIST 8% - + + - + - na na
21 GIST 12% + na + - - - na GFAP
22 GIST na + na - + + - Vimentina AE1AE3
23 GIST na + na - + + na Vimentina/MyoD1 na
24 GIST na + na + - - - Vimentina AE1AE3

positive; - : negative; nv: non valued.

+: positivo; -: negativo; na: não avaliado 

+: positivo; -: negativo; na: não avaliado 

Cão Diagnóstico Ki-67 CD117 DOG-1 S100 1A4 HHF35 Desmina Outros 
marcadores (+)

Outros 
marcadores (-)

1 CONDROSSARCOMA na - na + - - - Vimentina AE1AE3

2 FIBROSSARCOMA 45% na - + - - - na na

3 FIBROSSARCOMA 10% - na + - - - na GFAP

4 FIBROSSARCOMA 15% na - + - - - na na

5 FIBROSSARCOMA 60% - na + - - - Vimentina p53

6 HEMANGIOSSARCOMA 12% - - - - - - CD31 na

7 LEIOMIOSSARCOMA na - na - + + + na MyoD1

8 LEIOMIOSSARCOMA na - na + + + - Vimentina AE1AE3

9 LIPOSSARCOMA MIXÓIDE na - na + - - - Vimentina na

10 MIOFIBROSARCOMA na - na - + + - Vimentina na

11 NEUROFIBROSARCOMA na - na + - - - Vimentina AE1AE3

12 NEUROFIBROSARCOMA na - na + - - - Vimentina AE1AE3

Tabela 3. Painéis imunohistoquímicos utilizados para definir outros sarcomas que acometem o intestino de cães, avaliados no período 
de junho de 2014 a dezembro de 2020, no Laboratório de Análises Clínicas Veterinárias  - VetPat (Campinas, SP)
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influenciar diretamente na escolha terapêutica e, 
consequentemente, no prognóstico dos pacientes caninos 
acometidos. 

De acordo com Robertson and Patil(27), a imuno-
histoquímica permite a identificação de doenças malignas 
e indiferenciadas a partir  de marcadores que auxiliem na 
identificação da linhagem celular acometida, no entanto, 
deve ser associada à análise histopatológica e história 
clínica do paciente, conforme realizado no presente 
estudo. Caso a imuno-histoquímica não identifique a 
origem celular, análises mutacionais podem ser realizadas 
para a elucidação do diagnóstico(28).

Os resultados do presente estudo também 
ressaltam a importância da descrição completa de 
informações quanto à resenha dos pacientes e 
características neoplásicas nas fichas de solicitações de 
exames histopatológicos e imuno-histoquímicos 
preenchidas  pelos profissionais médicos veterinários aos 
centros de diagnóstico especializado. Aliada  à ocorrência 
infrequente das neoplasias intestinais em cães e a 
dificuldade de diferenciação dos GIST com outras 
neoplasias mesenquimais no passado(7), a escassez de 
dados consistentes limita as publicações científicas e 
restringe discussões relevantes ao direcionamento do 
diagnóstico, opções terapêuticas e prognóstico.

Na população estudada, cães sem raça definida, 
Dachshunds, Poodle e Golden Retrievers foram os mais 
diagnosticados com GIST, coincidindo com as raças 
descritas por Berger et al.(7); por outro lado, alguns 
estudos mencionaram que diversas raças podem ser 
acometidas, não demonstrando predisposição  ao seu 
desenvolvimento(29). Nos outros sarcomas intestinais, a 
maior ocorrência foi nos cães sem raça definida e 
Dachshunds, diferindo de Patnaik et al.(30), que citaram os 
Collie e Pastor Alemão como as ração de maior 
acometimento por esses tunmores. 

Estudos evidenciaram maior  frequência das 
neoplasias intestinais em cães de meia-idade a senis, 
principalmente machos(11,31,32), corroborando parcialmente 
os resultados deste estudo, visto que os caninos mais 
afetados estavam acima dos 9,5 anos de idade, porém, as 
fêmeas foram as mais acometidas.

As localizações tumorais intestinais dos GIST não 
foram determinadas em todos os casos, no entanto, foram 
similares às descritas por Alcazar et al.(9), Russel et al.(14)

e  Dailey et al.(26), sendo o ceco o sítio de maior 
acometimento. No que se refere aos outros sarcomas 
intestinais, a região mais afetada foi o intestino delgado, 
discordando em parte dos dados da literatura, que citam 
jejuno e ceco(14). De acordo com Maas et al.(33), a 
localização proximal dos tumores, como o intestino 
delgado, causa prejuízos no funcionamento do trato 
gastrointestinal, culminado em sinais clínicos evidentes e, 
por conseguinte, diagnóstico precoce, favorecendo o 
prognóstico; ao contrário das demais, como o ceco, em 

que poucas alterações podem ser notadas em virtude de 
sua posição indireta à passagem do conteúdo intestinal, 
resultando em tumores de maior diâmetro, chances de 
ulceração e infecções. 

Na presente pesquisa, a maioria dos cães com 
GIST e outros sarcomas intestinais apresentou invasão 
apenas da camada intestinal muscular, o que pode 
influenciar o prognóstico, pois segundo Lee et al.(18),  
neoplasias que comprometem a serosa podem reduzir a 
sobrevida dos indivíduos acometidos. Ademais, Leandro 
and Sá(1) e Hayes et al.(24), demonstraram que GIST podem 
acometer principalmente a submucosa e muscular e, em 
alguns casos, todas as camadas intestinais, corroborando  
o atual estudo, visto que muitos animais apresentaram 
invasão das camadas descritas.  

Em relação aos marcadores imuno-histoquímicos 
utilizados para o diagnóstico dos GIST, estudos revelam 
que a maioria dos tumores apresenta mutações no gene 
KIT(36); no entanto, uma discreta porcentagem desses 
tumores pode expressar mutações apenas no gene 
PDGFRA, não reagindo ou reagindo fracamente  aos 
anticorpos KIT, não sendo diagnosticados como GIST(17), 
conforme observado neste  estudo. Nesse sentido, o anti-
soro contra um gene específico de GIST, responsável por 
codificar a proteína DOG-1, foi utilizado, uma vez que 
parece ser expresso em GIST típicos (mutações em KIT e 
PDGFRA) e em GIST com mutações negativas no gene 
KIT, auxiliando o diagnóstico(17), e confirmando os dados 
deste levantamento epidemiológico. Ainda nessa 
temática, de acordo com Dailey et al.(26), a 
imunoexpressão de DOG-1 apresenta maior sensibilidade 
e especificidade quando comparada ao CD117, podendo 
ser considerado marcador importante nos casos suspeitos 
de GIST, uma vez que sua expressão parece ser 
independente do CD117(7), reforçando a acuidade de sua 
inclusão neste estudo.   

Rios-Moreno et al.(16) avaliaram a imunoexpressão 
de PKC e DOG-1 em 99 GIST humanos e observaram 
91% de expressão de DOG-1, com positividade em dois 
dos cincos negativos para o CD117. Embora o presente 
estudo não tenha investigado a expressão de PKC e tenha 
sido realizado na espécie canina, notou-se que todos os 
GIST foram positivos para DOG-1, incluindo os tumores 
negativos para CD117. Nesse sentido, diante da literatura 
e dos resultados imuno-histoquímicos deste  
levantamento, DOG-1 e CD117 são anticorpos 
indispensáveis para a definição do diagnóstico dos GIST 
em cães, não sendo expressos em outras neoplasias 
gastrointestinais de músculo liso (37). 

Os GIST ainda podem expressar, com frequência, 
positividade para marcadores utilizados no diagnóstico de 
outros sarcomas intestinais, sendo as análises estruturais 
e imuno-histoquímicas importantes ferramentas para a 
definição das distintas classificações dos GIST com base 
em sua origem(1). Russel et al.(14) destacaram que a 
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positividade para SMA em GIST está relacionada à 
localização das células intersticiais de Cajal ao longo da 
camada muscular intestinal, demonstrando a origem de 
células musculares desses tumores, como observado neste 
estudo, quanto aos tumores avaliados através dos 
marcadores HHF35 e IA4, respectivamente. Ainda, de 
acordo com Kisluk et al.(38), essa imunoexpressão pode 
estar relacionada  às células musculares lisas presentes 
nas camadas intestinais muscular ou mucosa, gerando 
interpretação positiva para os marcadores quando 
avaliados pela imuno-histoquímica.  

A imunorreatividade para a desmina foi observada 
em uma pequena porcentagem (8,3%) dos casos de GIST 
aqui diagnosticados, corroborando  os resultados de 
Hirota(36), em que quase a totalidade desses tumores foi  
negativa para o referido marcador, por ser considerado 
uma proteína específica de células musculares lisas. Os 
dados deste estudo também coincidiram com os obtidos 
por Miettinen and Lasota(39), em que aproximadamente 5-
10% dos GIST podem expressar positividade para esse 
marcador, revelando também sua origem miogênica. 

Neste estudo, uma considerável porcentagem de 
GIST foi positiva para S100, marcador característico de 
lesões originadas a partir do plexo nervoso mioentérico, 
apoiando os dados descritos por Frost et al.(31) e  Mettinen 
and Lasota(39), e evidenciando a origem neurogênica 
desses tumores; em contrapatida, diferiu das descrições 
de Hirota(36),  de que a maioria dos GIST foi negativa para 
S100. Segundo Kisluk et al.(38), a expressão desse 
marcador é considerada rara em algumas localizações de 
GIST, porém, frequentemente expressa em tumores no 
intestino delgado. Como mencionado anteriormente, 
apesar das localizações tumorais não terem sido 
determinadas em todos os cães deste  levantamento, 
tornam-se limitadas as afirmações frente ao marcador e  à 
localização das neoplasias. 

Hayes et al.(24), Maas et al.(33) e Leandro et al.(40), 
destacaram que quase a totalidade dos GIST  é positiva 
para vimentina e negativa para marcadores de células 
epiteliais (citoqueratina AE1/AE3), hematopoiéticas 
(CD3, CD20 e CD79a) e para proteína glial fibrilar ácida 
(GFAP), porém, neste  estudo, notou-se que menos da 
metade dos GIST foi positiva para vimentina e nenhum 
caso foi positivo para os demais marcadores, 
assemelhando-se, em parte,  aos referidos estudos. De 
acordo com Sarlomo-Rikala et al.(41), a ausência de 
imunomarcação para GFAP e AE1/AE3 auxilia na 
confirmação do diagnóstico dos GIST, uma vez que esses 
marcadores são comumente encontrados em tumores 
intestinais de Schwanomas e de origem epitelial. 

Os dados da literatura científica relacionados  à 
determinação do índice proliferativo neoplásico, medido 
pela imunomarcação por  Ki-67, ainda não estão 
totalmente elucidados em cães e humanos; no entanto, 
essa ferramenta pode ser utilizada para determinar o 

potencial de malignidade(42). O estudo realizado por Zhao 
et al.(43) para avaliar a sobrevida de 418 humanos com 
GIST, demonstrou que índices de proliferação acima de 
8% podem conferir prognóstico desfavorável, 
influenciando a progressão tumoral, o desenvolvimento 
de metástases e a resposta ao tratamento adjuvante.

5. Conclusão
 A partir da histomorfologia, GIST e outros 

sarcomas intestinais apresentam aspectos estruturais e 
fenotípicos semelhantes em cães, o que torna o 
diagnóstico definitivo difícil e, consequentemente, o 
estabelecimento de um protocolo terapêutico adequado. 
Portanto, a associação da histopatologia  e da imuno-
histoquímica é essencial à classificação  dessas 
neoplasias, o que pode fornecer um melhor prognóstico  
aos cães afetados. GIST frequentemente expressam 
marcadores como CD117 e DOG-1, ao contrário de 
outros sarcomas intestinais; no entanto, GIST negativos 
para CD117 podem ser encontrados, sendo erroneamente 
diagnosticados como outros tumores quando não 
analisados para DOG-1.
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