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“Caminho se conhece andando

Entdo vez em quando é bom se perder
Perdido fica perguntando

Vai so procurando

E acha sem saber”

- Chico César
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RESUMO
DOENCAS METABOLICAS, NEOPLASICAS E TOXICAS EM PRIMATAS NAO
HUMANOS NO DISTRITO FEDERAL.
Isabel Luana de Macédo', Marcio Botelho de Castro'.
"Programa de pds-graduagio em ciéncias animais, Universidade de Brasilia — DF.

O estudo de doencas metabdlicas, neoplasicas e toxicas em primatas ndo humanos neotropicais
evoluiu significativamente, destacando sua importancia como modelos para pesquisas em satde
humana. Além disso, ¢ fundamental estar atento a novas doengas que possam impactar essas
populagdes e prejudicar a conservagao dessas espécies. Dessa forma, o objetivo principal deste
trabalho ¢ determinar as enfermidades metabolicas, neoplésicas e toxicas diagnosticadas em
primatas ndo humanos (PNHs) de vida livre e de cativeiro no Laboratério de Patologia e Pericia
Veterinaria da Universidade de Brasilia (LPPV-UnB), caracterizar os achados epidemiologicos
e anatomopatologicos, e avaliar o impacto dessas doencgas nessas populagdes. Foi realizado um
estudo retrospectivo dessas alteracdes em PNHs registrados nos arquivos do LPPV-UnB entre
janeiro de 2012 e dezembro de 2024. As informacdes epidemioldgicas, clinicas e os achados
anatomopatologicos foram compilados a partir dos registros de necropsia e fichas
epidemioldgicas. A partir desse levantamento, foram produzidos quatros artigos cientificos.
Trés deles foram publicados na Journal of Medical Primatology (JMP), e o quarto, na Toxicon.
O primeiro artigo na JMP relatou um caso de carcinoma endometrioide em um Callithrix
penicillata fémea, adulta de cativeiro, com metastase para a cavidade tordcica e musculo
peitoral. O segundo artigo abordou um caso de mesotelioma em um Sapajus libidinosus, fémea
adulta, de vida livre, que apresentou contetido amarelado e grumoso nas cavidades abdominal
e toracica, além de nodulos firmes e irregulares disseminados pelas serosas dos 6rgdos. O
terceiro relatou um caso de carcinoma de células C na tireoide de um C. Jacchus. O quarto

artigo, publicado na Toxicon, descreveu um ataque de abelhas ocorrido no Centro de
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Primatologia da Universidade de Brasilia, que resultou na morte de uma fémea de Sapajus
libidinosus ¢ de um macho de Saimiri ustus. Ambos apresentaram insuficiéncia renal aguda
secundario a alta inoculagdo do veneno. Esses resultados reforcam a importancia do estudo de
doengas metabolicas, neoplésicas e toxicas em primatas ndo humanos, um campo emergente de
grande relevancia, especialmente diante da crescente interacdo entre animais silvestres e
ambientes antropizados.

Palavras-chave: primatas neotropicais, doengas relacionadas a idade, neoplasias, doencas

metabolicas, envenenamento.
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ABSTRACT
The study of metabolic, neoplastic, and toxic diseases in Neotropical non-human primates has
advanced significantly, highlighting their importance as models for human health research.
Additionally, it is essential to remain vigilant regarding emerging diseases that may impact
these populations and compromise species conservation. Therefore, the main objective of this
study was to determine the metabolic, neoplastic, and toxic diseases diagnosed in free-ranging
and captive non-human primates (NHPs) at the Veterinary Pathology and Forensic Laboratory
of the University of Brasilia (VPFL-UnB), to characterize the epidemiological and
anatomopathological findings, and to evaluate the impact of these diseases on these populations.
A retrospective study of these conditions was conducted using records of NHPs archived at
VPFL-UnB between January 2012 and December 2024. Epidemiological and clinical data, as
well as anatomopathological findings, were compiled from necropsy reports and
epidemiological records. Based on this survey, four scientific articles were produced. Three
were published in the Journal of Medical Primatology (JMP), and the fourth in Toxicon. The
first article published in JMP reported a case of endometrioid carcinoma in an adult captive
female Callithrix penicillata, with metastasis to the thoracic cavity and pectoral muscle. The
second article described a case of mesothelioma in a free-ranging adult female Sapajus
libidinosus, which presented with yellowish, granular material in the abdominal and thoracic
cavities, along with firm, irregular nodules disseminated across the serosal surfaces of organs.
The third article reported a case of C-cell carcinoma in the thyroid gland of a Callithrix jacchus.
The fourth article, published in Toxicon, described a bee attack that occurred at the Primate
Center of the University of Brasilia, resulting in the death of a Sapajus libidinosus and a Saimiri
ustus. Both animals developed acute renal failure secondary to massive venom inoculation.

These findings reinforce the importance of studying metabolic, neoplastic, and toxic diseases
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in non-human primates, an emerging field of great relevance, particularly in the context of
increasing interactions between wildlife and anthropized environments.
Keywords: Neotropical primates, age-related diseases, neoplasms, metabolic diseases,

poisoning.



CAPITULO 1 -DOENCAS METABOLICAS, NEOPLASICAS E TOXICAS EM

PRIMATAS NAO HUMANOS



1. INTRODUCAO

As enfermidades que afetam os primatas ndo humanos (PNHs) de vida livre vem
crescendo em relevancia, 8 medida que sua importancia no ciclo epidemiolégico de zoonoses
graves como a Febre Amarela, os torna animais sentinelas. Além da Febre Amarela (Cunha et
al, 2020), outras zoonoses como a herpesvirose (Wilson et al, 2022), a leptospirose (Wilson et
al, 2021), a toxoplasmose (Sousa et al., 2023) e outras enfermidades infecciosas vem sendo
descritas com maior frequéncia acometendo os PNHs a medida que se intensifica a vigilancia
dos surtos envolvendo a morte ou adoecimento desses animais. Injurias fisicas, especialmente
em areas antropizadas, também representam uma causa importante de morte em PNHs, como
as eletrocussoes (Pereira et al, 2020), e sdo um importante diferencial para doencas zoonoticas,
por vezes, ao se apresentarem como surtos afetando varios animais. Traumas de diversas
naturezas também sdo observados com frequéncia e sdo uma ameaga para as populagdes de vida
livre em outras partes do Brasil (Dias et al, 2022, Ehlers et al, 2022), ¢ também no Distrito
Federal (Barros et al., 2025; Barros et al., 2026).

Apesar da importancia das doengas infecciosas e traumaticas para a sobrevivéncia dos
PNHs, a mortalidade dos animais ndo se restringe a essas causas, € apesar da menor frequéncia,
também sdo relacionadas com a idade, como as neoplasias e acimulos de amiloide (Simmons,
2016, Miller, 2012), e ainda, doengas carenciais nos animais em crescimento como o raquitismo
(Junge et al, 2000). Por outro lado, intoxicacdes podem causar mortalidade elevada nas
populagdes de PNHs (Bakker and Bomzon, 2022), e necessitam ser investigadas para sua
prevencao, assim como no diagnoéstico diferencial com as enfermidades zoonoticas letais.

Os PNHs de vida livre, especialmente devido as alteracdes dos ambientes naturais pela
acdo antropica, ficam expostos a esses ambientes degradados e aos seus riscos (Pereira et al,
2020, Barros et al., 2026). Em contraste, em animais de cativeiro, as doengas apresentam um

carater mais cronico devido as condicdes controladas e que favorecem enfermidades



relacionadas a uma maior longevidade (Andrade et al, 2002). O objetivo deste trabalho ¢
caracterizar as enfermidades metabolicas, neoplasicas e toxicas em primatas ndo humanos de
vida livre e de cativeiro no Distrito Federal e Entorno, assim como definir similaridades e
diferengas e seus aspectos epidemiologicos e anatomopatoldgicos e possiveis impactos dessas

doengas nesses animais.

1.1.  Problematica e Relevancia

A compreensdo acerca das enfermidades e alteragdes que possam comprometer a
sobrevivéncia dos PNHs ¢ de extrema importancia para a conservagao das espécies, e devido
as suas similaridades com os seres humanos, podem ser sinalizadores das alteragdes ambientais
que afetem a ambas as espécies. Estudos centrados na investigacdo das mortes de animais
silvestres tanto de vida livre quanto de cativeiro, fornecem informagdes acerca da prevaléncia
e dos processos patogénicos associados, além das possiveis alteragdes associadas aos ambientes
antropogénicos e seus impactos nessas espécies. Esse conhecimento, pode ainda promover
melhorias das condi¢des para os animais em cativeiro. Assim, apesar do claro apelo que as
doengas infecciosas ou traumadticas possuem, o conhecimento sobre outras enfermidades ¢ de
extrema importancia, pois além do conhecimento intrinseco, podem revelar alteragdes nos
ambientes, interferéncias humanas e riscos que elas impdem aos PNHs e aos proprios seres
humanos.
1.2 Objetivos
a) Avaliar a frequéncia das doengas metabdlicas, neoplasicas e toxicas em PNHs de vida livre
e de cativeiro a partir dos arquivos do Laboratorio de Patologia e Pericia Veterinaria da
Universidade de Brasilia (LPPV-UnB).
b) Investigar, quando possivel, os aspectos epidemiologicos e relacionados ao surgimento

dessas doencas em PNHs de vida-livre e cativeiro no Brasil-Central,



¢) Caracterizar os aspectos patologicos, histoquimicos e imunohistoquimicos (quando

necessario), dessas enfermidades em PNHs.

2. REVISAO DE LITERATURA

Contextualizacdo do estudo das doencas metabolicas, neoplasicas e toxicas em primatas
niao humanos neotropicais

O estudo de doengas metabdlicas, neoplasicas e toxicas em PNHs neotropicais evoluiu
significativamente, destacando sua importancia como modelos para pesquisa em satide humana
(Thomas et al., 1999, Jennifer 2014, Eric et al., 2023, Opnos et al., 2024). Esses primatas
fornecem percepgdes criticas sobre mecanismos de doencas e estratégias terapéuticas,
preenchendo a lacuna entre pesquisa basica e aplicagdes clinicas. Além disso, o estudo dessas
espécies na pesquisa toxicologica promove conhecimento sobre os aspectos normais ou achados
incidentais nessas espécies (Linda e Lowenstine 2002, Foster 2005, Kaspareit et al., 2006).

Atualmente, levantamentos sobre a casuistica das enfermidades em PNHs neotropicais
do Brasil tém sido realizados com o objetivo de identificar causas de morte e caracterizar as
suas doencas em diferentes regides (Dias et al, 2022, Ehlers et al., 2022, Macédo et al, 2025,
Sousa et al., 2025, Barros et al., 2026). Esses estudos destacam a importancia de se reunir e da
analise sistematica dessas informacgdes, fornecendo subsidios valiosos para patologistas e
médicos veterinarios. A consolidagdo desses dados ndo apenas contribui para um melhor
entendimento da epidemiologia e patogénese das doengas, mas também auxilia na formulagao
de estratégias mais eficazes para o diagnostico, manejo e prevencdo, promovendo avangos

significativos na satide animal e no contexto da satide inica (One Health).

Doencas Metabolicas



Em humanos, diversas doengas metabolicas afetam o processamento ou transporte de
proteinas, carboidratos e lipidios (Heeren, and Scheja, 2021, Peng et al., 2022, Conte et al.,
2023). Em PNHs, doengas semelhantes sdo provaveis, embora menos estudadas, especialmente
em espécies mantidas em laboratorios sob condi¢des controladas e com expectativa de vida
limitada. As doencas metabdlicas mais comuns em PNHs cativos, como obesidade e diabetes
mellitus, assemelham-se muito as humanas e estdo associadas a dietas hipercaloricas e falta de
exercicio (Bremer et al., 2011; Cox et al., 2017). A amiloidose, afetando diferentes 6rgdos e
tecidos, ¢ uma condicao relacionada geralmente a idade, frequentemente diagnosticada apenas
durante a necropsia em PNHs (Simmons, 2016; Leung et al., 2019; Bakker e Garza, 2022).
Outras doengas, como a sindrome do figado gorduroso e doengas dsseas metabolicas, ocorrem
em PNHs cativos e incluem condigdes como o raquitismo em saguis, cujo manejo ¢ complexo

e pode estar ligado a deficiéncia de vitaminas (Morrisey et al., 1995; Junge et al., 2000).

1. Amiloidose

A amiloidose em humanos ¢ classificada em duas formas primdrias: sist€émica e
localizada. A amiloidose sistémica envolve a deposicdo generalizada de proteinas amiloides em
varios orgaos, levando a morbidade e mortalidade significativas (Giannoni et al., 2024). Em
contraste, a amiloidose localizada ¢ caracterizada por depdsitos amiloides confinados a tecidos
especificos, frequentemente resultando em um melhor prognostico (Chakraborti et al., 2014,
Malone et al., 2024).

A forma sistémica, geralmente, estd relacionada com o amiloide AL que € originado de
cadeias leves de imunoglobulinas, e pode se acumular em processos como mieloma multiplo
(Bahlis and Lazarus 2006, Anbalagan and Pannu 2023, Martinez and Lichtman, 2022). O
amiloide AA, derivado da proteina sérica amiloide produzida principalmente no figado, e

geralmente estd associado a condi¢des inflamatdrias cronicas, como a artrite reumatoide e



infecgoes cronicas (Sori¢ Hosman et al., 2021, Almusalami et al., 2023). O amiloide ATTR
(transtirretina), ¢ formado pela transtirretina, uma proteina de transporte associada a
amiloidoses hereditarias e senis, como a amiloidose cardiaca senil (Ichimata et al., 2024, Mall6én
Araujo et al., 2023, Almeida et al., 2024). Outra forma de amiloidose incluo o amiloide Af2M
(beta-2-microglobulina) que se forma em pacientes que realizam hemodiélise a longo prazo,
uma vez que a beta-2-microglobulina ndo ¢ eliminada adequadamente no processo de diélise
(Assounga 2021).

As amiloidoses localizadas estdo relacionadas, principalmente, ao amiloide AP (beta-
amiloide) como na doenca de Alzheimer, que se se desenvolve a partir da proteina precursora
amiloide (APP) e os depositos estdo, principalmente, no cérebro (Chen et al., 2024, Frost and
Li 2017, Tiwari et al., 2019). O amiloide AIAPP (polipeptideo amiloide das ilhotas
pancreaticas) observado em pacientes com diabetes mellitus tipo 2, forma depodsitos nas células
beta pancreaticas (Sevcuka et al., 2022, Smith et al., 2022). Nos carcinomas medulares da
tireoide, pode se depositar o amiloide calcitonina, derivado desse horménio (Toraih et al.,
2024), assim como o amiloide prolactina, associado aos prolactinomas (tumores de prolactina)
(Bakhtiar et al., 2010, Fukuhara et al., 2022).

A amiloidose em PNHs neotropicais ¢ uma condi¢do rara, frequentemente descrita nos
contextos de estudos relacionados ao depdsito de beta-amiloide na doenga de Alzheimer ou ao
envelhecimento desses animais. Em um estudo experimental, foi observada a amiloidose
cerebral em 27 saguis-de-tufos-brancos (Callithrix jacchus) que receberam injecdes de
homogeneizado de cérebro humano ou de sagui contendo beta-amiloide, com um periodo de
acompanhamento entre 1 e 8§ anos (Ridley et al., 2006). Além disso, estudos comparativos
indicaram a preseng¢a de depositos de beta-amiloide em C. jacchus durante o envelhecimento
(Freire-Cobo et al., 2021). Outro estudo, demonstrou que a resposta inflamatéria pode

intensificar o acumulo de beta-amiloide em saguis (Philippens et al., 2016). De forma



semelhante, macacos prego (Sapajus libidinosus) foram utilizados como modelo em pesquisas
sobre a doenca de Alzheimer (Diehl Rodriguez et al., 2024).

No contexto das amiloidoses sistémicas, foi descrito um caso em um sagui-cabeca-de-
algodao (Saguinus oedipus), no qual a apolipoproteina A-IV foi identificada como componente
dos depositos amiloides, afetando 6rgdos como rins, intestino, figado e bagco (Masoud et al.,
2023). Em saguis, além dos 6rgaos mencionados, o depdsito amildide também foi observado
na glandula adrenal, ampliando o entendimento sobre a disseminagdo da doenca em diferentes

sistemas (Ludlage et al., 2005).

2. Raquitismo

O raquitismo ¢ uma doenga metabdlica 6ssea que ocorre devido a deficiéncia de
vitamina D, calcio ou fosfato, levando a alteragdes no desenvolvimento ésseo ¢ deformidades
em animais na fase de crescimento. Embora seja uma condi¢do frequentemente observada em
humanos, ela também pode afetar PNHs, principalmente animais mantidos em cativeiro, onde
fatores como dieta inadequada, falta de exposicao ao sol ou condigdes de manejo inapropriadas
sao frequentes (Dittmer et al., 2011, Olson et al., 2015).

O raquitismo em PNHs ¢ causado tipicamente pela deficiéncia nutricional de vitamina
D ou minerais essenciais como célcio e fosfato, que sdo cruciais para a mineralizacdo 0ssea
(Taylor 2020, Holick e Chen 2009). A vitamina D facilita a absor¢do intestinal de calcio e
fosforo e regula seu metabolismo 6sseo. A deficiéncia dessa vitamina pode ocorrer por varios
motivos, como dietas mal balanceadas que ndo atendem as necessidades nutricionais
especificas das espécies podem levar a deficiéncia de vitamina D ou de calcio (Dittmer et al.,
2011, Holick e Chen 2009, Liu 2002). Como a vitamina D ¢ sintetizada na pele por acao da

radiacdo ultravioleta (UV) a limitagdo de exposi¢do ao sol pode culminar em raquitismo.



Primatas mantidos em ambientes internos ou com pouca exposi¢ao a luz solar tém maior risco
de desenvolver deficiéncia (Olson et al., 2015).

O tratamento do raquitismo em animais envolve a corre¢ao das deficiéncias nutricionais,
com a suplementagdo de vitamina D, célcio e fosfato, além de garantir uma dieta balanceada e
adequada as necessidades especificas de cada espécie (Dittmer et al., 2011). Acredita-se que
exposicdo ao sol ou a utilizacdo de lampadas UVB também possa ser recomendada,
especialmente para primatas mantidos em cativeiro, visto que os saguis, particularmente, tém
um requerimento maior de Vitamina D para o crescimento adequado (Hatt e Sainsbury, 1998,

Suda et al. 1986, Dittmer et al., 2011).

3. Outras doencas metabolicas

Outros disturbios metabolicos observados em PNHs, porém ndo em primatas
neotropicais, sdo a sindrome do figado gorduroso, doenca fatal descritas em macacos rhesus
(Laber-Laird et al., 1987). A obesidade ja foi descrita ocorrendo espontaneamente em Macaca
fascicularis e Macaca mulata na idade adulta (Bauer et al., 2011, Vaughan e Mattison, 2016).
A diabetes mellitus também ja foi descrita ocorrendo espontaneamente em algumas espécies de
primatas (Hansen 2012), especialmente aqueles do velho mundo, e que foram usados
posteriormente como modelos experimentais para a investigacdo da doenca (Williams-Fritz et

al, 2011, Pound et al., 2014).

Neoplasias

r

O estudo das neoplasias em primatas neotropicais ¢ uma area de pesquisa em
desenvolvimento, revelando diversos tipos de tumores e suas implicacdes para a patologia
comparada. Alguns estudos indicam que as neoplasias nesses primatas apresentam
frequentemente similaridades com os canceres humanos, e com uma prevaléncia notavel de

tumores espontaneos em individuos mais velhos. As neoplasias mais frequentemente relatadas



incluem adenocarcinoma ileocecal em macacos rhesus e adenocarcinoma coldnico em saguis-
de-tufos-brancos (Miller, 2011). A etiologia de muitas neoplasias permanece amplamente
desconhecida, embora fatores como predisposicao genética, exposi¢cdo a substancias quimicas

e infecgdes virais tenham sido sugeridas (Weller, 1997).

1. Neoplasmas no Trato Digestorio

As semelhancas histologicas entre os carcinomas de colon em humanos e os
adenocarcinomas ileocecais em PNHs, fazem destes, um modelo promissor para estudos sobre
a inducdo e progressao de carcinomas do intestino grosso. Além disso, destacam-se os tumores
do trato gastrointestinal que sdo comumente relatados em PNHs do velho e do novo mundo
(Miller 2012). Na cavidade oral, por exemplo, ja foram descritos carcinomas de células
escamosas em Sapajus nigritus (Ehlers et al 2021) e em Callithrix jacchus (Betton 1984).
Neoplasias linguais também ja foram relatadas em PNHs neotropicais, mas com somente um
caso de lipoma condro-osteoblastico em um Alouatta palliata (Berrocal el al, 2024).

Historicamente, até 60% dos saguis-de-cabeca-de-algoddo (Saguinus oedipus) em
cativeiro desenvolvem colite ulcerativa espontaneamente, € 25 a 40% desses animais evoluem
para adenocarcinomas colonicos (Valverde et al., 2000). O carcinoma colonico nesses saguis €
caracterizado por diarreia e perda cronica de peso. A etiopatogenia esta relacionada com
alteracdo no muco intestinal em animais com colite como possivel fator predisponente
(Valverde et al., 2000). Outros tumores do trato digestorio como adenocarcinomas cecais, foram
relatados em um macaco-de-cheiro (Saimiri sp.) (Lenz, 1994).

Tumores hepatocelulares também foram observados em duas espécies de macacos-de-
cheiro, Saimiri boliviensis (Borda et al., 1996) e Saimiri sciureus (Morris e Abdi, 1996) e em
Callithrix sp. (Diaz-Delgado et al., 2018). Outros casos incluem um carcinoma colangiocelular

registrado em um macaco-prego (Sapajus sp.) (Brown et al., 1980) e um mielolipoma hepatico
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em um sagui-do-tufo-branco (Callithrix jacchus) (Kakinuma et al., 1994). Carcinomas biliares,
apesar de raros, foram encontrados em espécies do Novo Mundo, como o macaco-da-noite
(dotus sp.) (Plesker, 2008). Um caso espontaneo de fibrossarcoma hepatico foi descrito em um

sagui-do-tufo-branco (Malaga et al., 2024).

2. Neoplasmas no Sistema Endocrino

Tumores enddcrinos sdo relativamente incomuns, com alguns casos descritos na
literatura. O feocromocitoma ¢ um tumor da medula da adrenal mais comumente descrito em
primatas neotropicais, incluindo Leontopithecus rosalia (Juan-Salles et al., 2009), Saguinus
oedipus (Brack, 2000; Juan-Salles et al., 2009; Miller et al., 2009), Alouatta palliata (Dias et
al., 1996), Alouatta caraya (Juan-Salles et al., 2009), Ateles chamek (Juan-Salles et al., 2009)
e Ateles hybridus (Dias et al., 1996).

Cistadenomas de tireoide foram relatados em Callithrix penicillata (David et al., 2009)
e Callithrix aurita (Williamson e Hunt, 1970). Um carcinoma de células C foi descrito em um
C. penicillata sob cuidados humanos (Macédo et al., 2025). Além disso, um adenoma de
paratireoide foi descrito em um Alouatta palliata (Dias et al., 1996) e um Unico caso de
adenocarcinoma de tireoide foi registrado em um Callithrix penicillata (Williamson e Hunt,
1970). Em Saguinus oedipus com feocromocitomas, dois dos animais afetados também
apresentaram cistadenomas tireoidianos concomitantes (Miller et al., 2009). Um tumor
endocrino pancreatico também foi descrito em Aotus nancymae, tendo como consequéncia o

desenvolvimento de tromboembolismo pulmonar (Gozalo et al., 2013).

3. Neoplasmas no Sistema Tegumentar

O sistema tegumentar ¢ um dos principais 6rgaos onde se desenvolvem neoplasias na
maioria dos animais (Knottenbelt et al., 2016, Nardi et al., 2022, Rissi e Oliveira 2022). Em

primatas neotropicais, neoplasmas cutaneos sdo descritos ocasionalmente. O carcinoma de
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células escamosas (CCE) ja foi relatado em um Callimico goeldii com historico de exposicao
excessiva aos raios UV (Gruber-Dujardin et al., 2019) e em um Saguinus fuscicollis leucogenys
(Richter et al. 1979). O keratoacantoma, ¢ outra neoplasia que afeta o tecido tegumentar e foi
descrita em saguis (Diaz-Delgado 2018). Adenocarcinoma de glandula apdcrina cutanea

também ja foi descrita em um C. jacchus (Khan et al., 1999).

4. Neoplasmas nos Tecidos Musculoesquelético e Conjuntivo

Os neoplasmas acometendo o sistema musculoesquelético e tecido conjuntivo em PNHs
do novo mundo sao infrequentes, mas foram descritos osteossarcomas em macacos-de-cheiro
(S. sciureus), com o tumor se desenvolvendo nos ossos longos dos animais (Reed e Garman,
1977; Knight e Wadsworth, 1981). Condrossarcomas também foram descritos em macacos-de-
cheiro afetando a regido nasal (Chalifoux, 1993). Além disso, casos de fibrossarcomas foram
observados em macacos-barrigudos (Lagothrix lagotricha), por vezes, associados com a
infeccdo por retrovirus (Theilen et al., 1971, Wolfe et al., 1971). Outros fibrossarcomas
associados a infecgdo viral incluiram a inje¢do experimental do virus do fibrossarcoma felino e
um Callithrix sp. (Deinhardt et al. 1970, Wolf et al., 1972), e também associado ao virus do
sarcoma simio (Wolfe et al., 1971). Rabdomiossarcomas induzidos pela inoculagdo
experimental com o virus do sarcoma de Rous foram documentados em saguis (C. jacchus)

(Levy et al., 1969).

5. Neoplasmas no Sistema Vascular e Respiratorio

As neoplasias do sistema vascular em PNHs incluem um linfangioma cavernoso em um
S. sciureus (King et al., 1993), um hemangiossarcoma renal em um Saguinus mystax (Gozalo
et al., 1993) e um hemangiossarcoma na vesicula urinaria de um Saguinus fuscicollis de
cativeiro (Gonzales-Viera et al., 2014). Outras neoplasias vasculares incluem um relato isolado

de angiomioma esplénico em um Aotus sp. (Gozalo et al., 2010).
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Os tumores pulmonares em PNHs neotropicais sdo raros, mas alguns casos foram
documentados. Entre eles, destaca-se os adenocarcinomas pulmonares espontaneos em sagui-
do-tufo-branco (Mineshige et al., 2021), em Sapajus nigritus de vida livre (Diaz-Delgado et al.,
2018), e um cistoadenoma mucinoso em um S. mystax de cativeiro (Michaud et al., 2013). Além
dos tumores pulmonares, neoplasias afetando o trato respiratdrio superior também foram
descritos, como CCEs na regido nasofaringea (Betton 1984).

Metastases pulmonares ou para a cavidade toracica sao raramente descritas em primatas
neotropicais, no entanto ja foi reportada a disseminagdo de um tumor enddcrino pancreatico
para o pulmdo de um Aotus nancymae (Gozalo et al., 2013). Metastase de carcinoma
endometrioide foi observado recentemente em um C. penicillata de cativeiro (Macédo et al.,
2024)

Além desses, o mesotelioma que ¢ um tumor maligno do revestimento mesotelial das
cavidades serosasraramente descrito em primatas neotropicais, ocorreu em um Sapajus
libidinosus de vida livre (Macédo et al., 2024) e em um macaco-de-cheiro (McClure e Graham

1973).

6. Neoplasmas no Sistema Hematopoiético

No sistema hematopoiético, os linfomas e leucemias sdo comuns, especialmente em
primatas infectados por retrovirus. Linfomas de células B foram observados em micos-ledo-
dourados (Leontopithecus rosalia) e saguis-de-cabeca-de-algoddo (Saguinus oedipus),
frequentemente associados a infec¢do pelo rhesus lymphocryptovirus (LCV) (Miller et al.,
2009; Juan-Salles et al., 2009). No entanto, linfomas ja foram descritos na sua forma espontinea
em Saguinus oedipus (Hofmann et al, 2001). Um linfoma de células-T espontaneo foi descrito
em um sagui-do-tufo-branco (Yamaguchi), e leucemias mielomonociticas e eosinofilicas foram

documentadas em macacos-da-noite (4otus trivirgatus) (Chalifoux e King 1983).
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7. Neoplasmas no Sistema Nervoso Central

No sistema nervoso central e periférico, os tumores sao raros, mas tem sido utilizado o virus
JC (John Cunningham virus) para induzir experimentalmente tumores cerebrais em primatas
neotropicais (Houff et al., 1983, Major et al., 1987). Tumores espontaneos do SNC sdo bastante
raros em PNHs, porém destacam-se alguns casos isolados de um tumor neuroectodérmico
primitivo em um S. scierus (Johnson et al., 1999), ependimoma melanocitico em um mico-de-
goeldi (Callimico goeldii) (Nichols e Dias, 1995) e em um outro caso em um S. nigritus

(Fontana et al., 2024).

8. Neoplasmas no Sistema Urogenital

Nos rins ja foram reportados um caso de carcinoma renal em um macaco da noite ((Lund
et al., 1970), e de um adenoma papilar renal em um sagui-cabeca-de-algodao (Brack, 1985).
Em um levantamento de casos em primatas do novo mundo em um centro de primatologia,
foram observados um linfoma renal e uma metastase de carcinoma hepatocelular para a vesicula
urindria de um C. jacchus (Kirejczyk et al., 2021). No sistema reprodutor feminino, neoplasias
como adenocarcinomas uterinos e teratomas ovarianos foram relatadas em saguis-comuns
(Callithrix spp.) (Kaspareit et al., 2005; Haworth et al., 2003, Macédo et al., 2024). Leiomiomas
e polipos endometriais também foram observados em um macaco-aranha (Ateles spp.)
(Binhazim et al., 1989). No sistema reprodutor masculino, um caso de seminoma foi
documentado em um macacos-da-noite (4. trivirgatus) (Gozalo et al., 1992). Tumores de Sertoli
e tumores bifasicos de corddo sexual foram relatados em saguis-de-cabega-de-algodao (S.

oedipus) (Watkins e Warren, 1992; Yearley et al., 2008).

Intoxicacoes



14

Intoxicagdes e envenenamento em PNHs de vida livre e de cativeiro sdo raramente
relatados, e geralmente sdo induzidos experimentalmente em estudos toxicoldgicos de
farmacos. No entanto, tanto animais de vida livre quanto de cativeiro, podem estar expostos e
sdo considerados extremamente susceptiveis a varios agentes toxicos naturais e produzidos pelo
homem (Bakker and Bomzon, 2022). Descri¢des sobre intoxicagdes em primatas neotropicais
sdo muito escassas, ¢ dentre elas, destacam-se a intoxicagao por fitotoxinas em um Cebus apella
(Fowler, 1981) e intoxicagdo pelo pesticida Fipronil (Demir et al., 2021). O botulismo foi
relatado em um C. penicillata (Silva et al., 2018), além do envenenamento botrépico em um
Callithrix spp. (Corréa et al., 1997, Ferrari e Beltrao-Mendes 2011) e por picadas de abelhas
emum S. ustus e S. libidinosus de cativeiro (Macédo et al., 2024). Em resumo, intoxicagdes em

PNHSs do novo mundo sdo incomumente relatadas na literatura.

CONSIDERACOES FINAIS

A pesquisa sobre doengas metabolicas, neoplasicas e toxicas em PNHs neotropicais
revela uma area de crescente importancia, tanto para a satide animal quanto para a compreensao
das enfermidades similares em seres humanos. Os PNHs sdo modelos valiosos para o estudo da
fisiopatologia de diversas condigdes, incluindo amiloidose, raquitismo e neoplasias, que
apresentam paralelos significativos com doencas humanas. A caracteriza¢ao dessas doengas ndo
apenas promove avangos na medicina veterinaria, mas também contribui para a saude unica
(One Health), ao permitir o desenvolvimento de estratégias preventivas e terapéuticas mais
eficazes. Além disso, a identificagdo e sistematizagdo de casos clinicos ampliam o
conhecimento sobre a epidemiologia e patogénese dessas enfermidades em diferentes espécies
e contextos ambientais. Assim, a continuidade dos estudos € essencial para fortalecer as bases

cientificas e promover um impacto positivo na conservacao das espécies € na saude publica.

REFERENCIAS



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

15

. Almeida, Z. L., Vaz, D. C., & Brito, R. M. M. (2024). Transthyretin mutagenesis: impact on

amyloidogenesis and disease. Critical Reviews in Clinical Laboratory Sciences, 1-25.
Advance online publication. https://doi.org/10.1080/10408363.2024.2350379

. Almusalami, E. M., Lockett, A., Ferro, A., & Posner, J. (2023). Serum amyloid A-A potential

therapeutic target for hyper-inflammatory syndrome associated with COVID-19. Frontiers in
Medicine, 10, 1135695. https://doi.org/10.3389/fmed.2023.1135695

. Anbalagan, L. C., & Pannu, A. K. (2023). Multiple myeloma or AL amyloidosis?. QJM: An

International Journal of Medicine, 116(5), 403—404. https://doi.org/10.1093/qjmed/hcac165

. Andrade, A., Pinto, S. C., & Oliveira, R. S. (Orgs.). (2002). Animais de Laboratorio: criacdo e

experimenta¢do [online]. Editora FIOCRUZ. http://books.scielo.org

. Assounga, A. G. (2021). Beta 2 microglobulin in kidney failure: A review and an algorithm for

renal replacement therapy. Saudi Journal of Kidney Diseases and Transplantation, 32(5),
1214-1220. https://doi.org/10.4103/1319-2442.344740

. Bahlis, N. J., & Lazarus, H. M. (2006). Multiple myeloma-associated AL amyloidosis: is a

distinctive therapeutic approach warranted?. Bone Marrow Transplantation, 38(1), 7—-15.
https://doi.org/10.1038/sj.bmt.1705395

. Bakhtiar, Y., Arita, K., Hirano, H., Habu, M., Fujio, S., Kitajima, S., & Tanimoto, A. (2010).

Prolactin-producing pituitary adenoma with abundant spherical amyloid deposition
masquerading as extensive calcification. Neurologia Medico-Chirurgica, 50(11), 1023—-1026.
https://doi.org/10.2176/nmc.50.1023

. Bakker, J., & Bomzon, A. (2022). A literature review of unintentional intoxications of

nonhuman primates. Animals, 12(7), 854. https://doi.org/10.3390/ani12070854

. Balsan, S., Garabedian, M., Liberrnan, U. A., Eli, C., Bourdeau, A., Guillozo, H., Grimberg, R.,

LeDeunff, M. J., Lieberherr, M., Guimbaud, P., Broyer, M., & Marx, S. J. (1983). Rickets and
alopecia with resistance to 1,25-dihydroxyvitamin D: two different clinical courses with two
different cellular defects. The Journal of Clinical Endocrinology & Metabolism, 57(4), 803—
811. https://doi.org/10.1210/jcem-57-4-803

Barros, R. M., Macédo, I. L., Sousa, D. E. R., Cerqueira, L. A., Fonseca, Y. N. G., Sousa, A. L.
V., Santos, A. D., de Melo, C. B., & Castro, M. B. (2025). Electrocutions in Free-Ranging
Platyrrhine Nonhuman Primates: Diagnostic Features for a Threatening Condition. American
Jjournal of primatology, 87(4), €70039. https://doi.org/10.1002/ajp.70039

Barros, R. M., de Macédo, I. L., de Sousa, D. E. R., da Fonseca, Y. N. G., de Albuquerque
Cerqueira, L., de Toledo Costa, G. R., Hirano, L. Q. L., & de Castro, M. B. (2026).
Mechanical traumatic injuries as a cause of death in free-ranging neotropical non-human
primates living in anthropogenic matrices. Primates; journal of primatology, 67(3), 337-346.
https://doi.org/10.1007/s10329-026-01248-1

Bauer, S. A., Arndt, T. P,, Leslie, K. E., Pearl, D. L., & Turner, P. V. (2011). Obesity in rhesus
and cynomolgus macaques: a comparative review of the condition and its implications for
research. Comparative Medicine, 61(6), 514-526.

Beniashvili, D. S. (1989). An overview of the world literature on spontaneous tumors in
nonhuman primates. Journal of Medical Primatology, 18(6), 423—437.
https://doi.org/10.1111/j.1600-0684.1989.tb00410.x

Berrocal, A., Vail, K., Gonzalez, O., et al. (2024). Lingual neoplasia in nonhuman primates:
Description of five cases and a literature review. Journal of Medical Primatology, 53, e12725.
https://doi.org/10.1111/jmp.12725

Betton, G. R. (1984). Spontaneous neoplasms of the marmoset (Callithrix jacchus). Oral and
nasopharyngeal squamous cell carcinomas. Veterinary Pathology, 21(2), 193-197.
https://doi.org/10.1177/030098588402100211

Binhazim, A. A., Chapman, W. L., & Isaac, W. (1989). Multiple spontaneous lesions in an
aged spider monkey. Laboratory Animal Science, 39, 355-357.



https://doi.org/10.1210/jcem-57-4-803
https://doi.org/10.1002/ajp.70039
https://doi.org/10.1007/s10329-026-01248-1

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

16

Borda, J. T., Ruiz, J. C., & Sanchez-Negrette, M. (1996). Spontaneous hepatocellular
carcinoma in Saimiri boliviensis. Veterinary Pathology, 33, 724-726.

Bosseler, L., Cornillie, P., Saunders, J. H., Bakker, J., Langermans, J. A., Casteleyn, C.,
Decostere, A., & Chiers, K. (2014). Micromelic dysplasia-like syndrome in a captive colony
of common marmosets (Callithrix jacchus). Comparative Medicine, 64(5), 394—403.

Brack, M. (2000). Adrenal gland tumors in two cotton-top tamarins (Saguinus oedipus
oedipus). Laboratory Animals, 34, 106—-110.

Brooks, M. H., Bell, N. H., Love, L., Stern, P. H., Orfei, E., Queener, S. F., Hamstra, A. J., &
DeLuca, H. F. (1978). Vitamin D-dependent rickets, type II. Resistance of target organs to
1,25-dihydroxyvitamin D. The New England Journal of Medicine, 298, 996-999.

Brown, R. J., O’Neill, T. P., Kessler, M. J., & Andress, D. (1980). Cholangiocarcinoma in a
Capuchin monkey (Cebus albifrons). Veterinary Pathology, 17, 626—629.

Chakraborti, C., Chaudhury, K. P., & Biswas, R. R. (2014). Primary conjunctival amyloidosis.
Oman Journal of Ophthalmology, 7(1), 16—18. https://doi.org/10.4103/0974-620X.127914
Chalifoux, L. V. (1993). Chondrosarcoma, squirrel monkey. In T. C. Jones, U. Mohr, & R. D.
Hunt (Eds.), Monographs on the Pathology of Laboratory Animals: Nonhuman Primates, Vol.
2 (pp. 128-131). Springer-Verlag.

Chalifoux, L. V., & King, N. W. (1983). Eosinophilic myelocytoma in an owl monkey (Aotus
trivirgatus). Laboratory Animal Science, 33, 189-191.

Chen, J., Chen, J. S., Li, S., Zhang, F., Deng, J., Zeng, L. H., & Tan, J. (2024). Amyloid
Precursor Protein: A Regulatory Hub in Alzheimer's Disease. Aging and Disease, 15(1), 201—
225. https://doi.org/10.14336/AD.2023.0308

Conte, F., Sam, J. E., Lefeber, D. J., & Passier, R. (2023). Metabolic Cardiomyopathies and
Cardiac Defects in Inherited Disorders of Carbohydrate Metabolism: A Systematic Review.
International Journal of Molecular Sciences, 24(10), 8632.
https://doi.org/10.3390/ijms24108632

Corréa, H. K. M., & Coutinho, P. E. G. (1997). Fatal attack of a pit viper, Bothrops jararaca, on
an infant buffy-tufted ear marmoset (Callithrix aurita). Primates, 38, 215-217.

Cunha, M. S., Tubaki, R. M., Menezes, R. M. T., et al. (2020). Possible non-sylvatic
transmission of yellow fever between non-human primates in Sao Paulo city, Brazil, 2017—
2018. Scientific Reports, 10, 15751. https://doi.org/10.1038/s41598-020-72794-x

David, J. M., Dick, E. J., Jr., & Hubbard, G. B. (2009). Spontaneous pathology of the common
marmoset (Callithrix jacchus) and tamarins (Saguinus Oedipus, Saguinus mystax). Journal of
Medical Primatology, 38, 1-13.

De Nardi, A. B., Dos Santos Horta, R., Fonseca-Alves, C. E., et al. (2022). Diagnosis,
Prognosis and Treatment of Canine Cutaneous and Subcutaneous Mast Cell Tumors. Cells,
11(4), 618. https://doi.org/10.3390/cells11040618

Deinhardt, F., Wolfe, L. G., Theilen, G. H., & Snyder, S. P. (1970). ST-feline fibrosarcoma
virus: induction of tumors in marmoset monkeys. Science, 167(3919), 881.
https://doi.org/10.1126/science.167.3919.881

Dias, J. L. C., Montali, R. J., Strandberg, J. D., Johnson, L. K., & Wolff, M. J. (1996).
Endocrine neoplasia in New World primates. Journal of Medical Primatology, 25, 34—41.
Dias, R. F. F.,, Gongalves, S. R. F., Barretto, M. L. M., et al. (2022). Postmortem findings in
non-human primates from Pernambuco, Brazil. Research, Society and Development, 11(4),
e12511427276. https://doi.org/10.33448/rsd-v11i4.27276

Diaz-Delgado, J., Sanches, T. C., Cirqueira, C. S., et al. (2018). Multicentric cutaneous
keratoacanthomas in a free-living marmoset (Callithrix sp.). Journal of Medical Primatology,
47, 205-208. https://doi.org/10.1111/jmp.12341



35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

17

Diaz-Delgado, J., Guerra, J. M., Fernandes, N. C. C. A, et al. (2018). Spontaneous pulmonary
adenosquamous carcinoma in a free-living black capuchin monkey (Sapajus nigritus). Journal
of Medical Primatology, 47(2), 120-123. https://doi.org/10.1111/jmp.12328

Diaz-Delgado, J., Sanches, T. C., Dos Santos-Cirqueira, C., et al. (2018). Hepatocellular
carcinoma in a free-living marmoset (Callithrix sp.) with concomitant biliary trematodiasis.
Journal of Medical Primatology, 47(2), 128—131. https://doi.org/10.1111/jmp.12329

Diehl Rodriguez, R., Tavares, M. C. H., Brucki, S. M. D, et al. (2024). Bearded capuchin
monkeys as a model for Alzheimer's disease. Scientific Reports, 14(1), 6287.
https://doi.org/10.1038/s24-56791-y

Dittmer, K. E., & Thompson, K. G. (2011). Vitamin D metabolism and rickets in domestic
animals: A review. Veterinary Pathology, 48(2), 389—407.
https://doi.org/10.1177/0300985810375240

Ehlers, L. P., Slaviero, M., Bianchi, M. V., et al. (2022). Causes of death in neotropical
primates in Rio Grande do Sul State, Southern Brazil. Journal of Medical Primatology, 51(2),
85-92. https://doi.org/10.1111/jmp.12557

Eric, J., Vallender, C. E., Hotchkiss, A. D., et al. (2023). Nonhuman primate genetic models for
the study of rare diseases. Orphanet Journal of Rare Diseases. https://doi.org/10.1186/s13023-
023-02619-3

Eva, G. D., Carsten, L., Martina, B., et al. (2019). Cutaneous demodicosis and UV-induced
skin neoplasia in two Goeldi's monkeys (Callimico goeldii). Journal of Zoo and Wildlife
Medicine. https://doi.org/10.1638/2017-0206

Ferrari, S. F., & Beltrao-Mendes, R. (2011). Do snakes represent the principal predatory threat
to callitrichids? Fatal attack of a viper (Bothrops leucurus) on a common marmoset (Callithrix
jacchus) in the Atlantic Forest of the Brazilian Northeast. Primates, 52, 207-2009.

Fontana, C., Ferronato, A., Dahm, V., et al. (2024). Spontaneous ependymoma in a free-
ranging juvenile black-horned capuchin (Sapajus nigritus). Journal of Comparative Pathology,
215, 66—70. https://doi.org/10.1016/j.jcpa.2024.10.004

Fowler, M. E. (1981). Plant poisoning in captive nondomestic animals. Journal of Zoo Animal
Medicine, 12, 134-137.

Freire-Cobo, C., Edler, M. K., Varghese, M., et al. (2021). Comparative neuropathology in
aging primates: A perspective. American Journal of Primatology, 83(11), €23299.
https://doi.org/10.1002/ajp.23299

Frost, G. R., & Li, Y. M. (2017). The role of astrocytes in amyloid production and Alzheimer's
disease. Open Biology, 7(12), 170228. https://doi.org/10.1098/rsob.170228

Frost, P. A., Hubbard, G. B., Dammann, M. J., et al. (2004). White monkey syndrome in infant
baboons (Papio species). Journal of Medical Primatology, 33, 197-213.

Fukuhara, N., Nishiyama, M., & Iwasaki, Y. (2022). Update in pathogenesis, diagnosis, and
therapy of prolactinoma. Cancers, 14(15), 3604. https://doi.org/10.3390/cancers14153604
Giannoni, A., Arzilli, C., & Aimo, A. (2024). Pathophysiology, classification, and
epidemiology of amyloidosis. In M. Emdin et al. (Eds.), Cardiac Amyloidosis. Springer.
https://doi.org/10.1007/978-3-031-51757-0_4

Gonzales-Viera, O., Quevedo, T., Chavera, A., et al. (2014). Primary urinary bladder
haemangiosarcoma in a captive saddleback tamarin (Saguinus fuscicollis). Journal of Medical
Primatology, 43(4), 272-275. https://doi.org/10.1111/jmp.12118

Gozalo, A. S., Zerfas, P. M., Starost, M. F., Elkins, W. R., & Clarke, C. (2010). Splenic
angioleiomyoma in an owl monkey (Aotus nancymae). Journal of Medical Primatology, 39,
385-388.

Gozalo, A. S., Zerfas, P. M., Starost, M. F., Lambert, L. E., & Elkins, W. R. (2013). Pancreatic
endocrine tumour with disseminated pulmonary thromboembolism in an owl monkey (Aotus



53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

18

nancymae). Journal of Comparative Pathology, 149(1), 132—-136.
https://doi.org/10.1016/j.jcpa.2012.11.235

Gozalo, A., Chavera, A., Dagle, G. E., Montoya, E., & Weller, R. E. (1993). Primary renal
hemangiosarcoma in a moustached tamarin. Journal of Medical Primatology, 22, 431-432.
Gozalo, A., Nolan, T., & Montoya, E. (1992). Spontaneous seminoma in an owl monkey in
captivity. Journal of Medical Primatology, 21, 39—41.

Hansen, B. C. (2012). Investigation and treatment of type 2 diabetes in nonhuman primates.
Methods in Molecular Biology, 933, 177-185.

Hatt, J. M., & Sainsbury, A. W. (1998). Unusual case of metabolic bone disease in a common
marmoset (Callithrix jacchus). The Veterinary Record, 143(3), 78-80.
https://doi.org/10.1136/vr.143.3.78

Haworth, R., Jones, S., Sanchez-Morgado, J., & Pilling, A. (2003). Ovarian teratoma in a
common marmoset (Callithrix jacchus). The Veterinary Record, 153, 332-333.

Heeren, J., & Scheja, L. (2021). Metabolic-associated fatty liver disease and lipoprotein
metabolism. Molecular Metabolism, 50, 101238.
https://doi.org/10.1016/j.molmet.2021.101238

Hofmann, P., Kahnt, K., Mitz-Rensing, K., Brack, M., & Kaup, F. J. (2001). Three
spontaneous lymphomas in a colony of cotton-top tamarins (Saguinus oedipus). Journal of
Medical Primatology, 30(6), 322—327. https://doi.org/10.1034/j.1600-0684.2001.300606.x
Holick, M. F., & Chen, T. C. (2008). Vitamin D deficiency: a worldwide problem with health
consequences. The American Journal of Clinical Nutrition, 87(4), 1080S—1086S.
https://doi.org/10.1093/ajcn/87.4.1080S

Houff, S. A., London, W. T., Zu Rhein, G. M., et al. (1983). New world primates as a model of
viral-induced astrocytomas. Progress in Clinical and Biological Research, 105, 223-226.
Ichimata, S., Hata, Y., Nomoto, K., & Nishida, N. (2024). Transthyretin-derived amyloid
(ATTR) and sarcoidosis: Does ATTR deposition cause a granulomatous inflammatory
response in older adults with sarcoidosis?. Cardiovascular Pathology, 70, 107624.
https://doi.org/10.1016/j.carpath.2024.107624

Cann, J. (2014). Nonhuman Primate Models of Human Disease. https://doi.org/10.1016/B978-
0-12-417144-2.00013-5

Johnson, E. H., Chima, S. C., & Muirhead, D. E. (1999). A cerebral primitive neuroectodermal
tumor in a squirrel monkey (Saimiri sciureus). Journal of Medical Primatology, 28, 91-96.
Juan-Salles, C., Ramos-Vara, J. A., & Garner, M. M. (2009). Pheochromocytoma in six New
World primates. Veterinary Pathology, 46, 662—666.

Junge, R. E., Francis, H., & Gannon, I. P., et al. (2000). Management and Prevention of
Vitamin D Deficiency Rickets in Captive-Born Juvenile Chimpanzees (Pan Troglodytes).
Journal of Zoo and Wildlife Medicine, 31(3), 361-369. [suspicious link removed]

Kakinuma, C., Harada, T., Watanabe, M., & Shibutani, Y. (1994). Spontaneous adrenal and
hepatic myelolipomas in the common marmoset. Toxicologic Pathology, 22, 440—445.
Kaspareit, J., Friderischs-Gromoll, S., Buse, E., & Habermann, G. (2005). Adenocarcinoma of
the uterus in a common marmoset (Callithrix jacchus). Primate Report, 71, 63—66.

Khan, K. N., Silverman, L., Logan, A., & Harris, R. K. (1999). Paratrichial sweat gland
adenocarcinoma in a marmoset. Journal of Veterinary Diagnostic Investigation, 11(5), 478—
480. https://doi.org/10.1177/104063879901100518

King, C. S., Streett, J. W., & Brownstein, D. G. (1993). Cavernous lymphangioma in a squirrel
monkey. Laboratory Animal Science, 43, 252-254.

Kirejczyk, S., Pinelli, C., Gonzalez, O., et al. (2021). Urogenital lesions in nonhuman primates
at 2 National Primate Research Centers. Veterinary Pathology, 58(1), 147-160.
https://doi.org/10.1177/0300985820971752



72.

73.

74.

75.

76.

7.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

19

Knight, J. A., & Wadsworth, P. F. (1981). Osteosarcoma of the tibia in a squirrel monkey. The
Veterinary Record, 109, 385-386.

Knottenbelt, D. C. (2016). Integumentary Disorders Including Cutaneous Neoplasia in Older
Horses. Veterinary Clinics: Equine Practice, 32(2), 263-281.
https://doi.org/10.1016/j.cveq.2016.04.005

Laber-Laird, K. E., Jokinen, M. P., & Lehner, N. D. (1987). Fatal fatty liver-kidney syndrome
in obese monkeys. Laboratory Animal Science, 37(2), 205-209.

Lenz, B. (1994). Metastasizing adenocarcinoma of the cecum in a squirrel monkey (Saimiri
sciureus). Veterinary Pathology, 31, 276-278.

Levy, B. M., Taylor, C., Hampton, S., & Thoma, G. W. (1969). Tumors of the marmoset
produced by Rous sarcoma virus. Cancer Research, 29, 2237-2248.

Lowenstine, L. J. (2003). A Primer of Primate Pathology: Lesions and Nonlesions. Toxicologic
Pathology. https://doi.org/10.1080/01926230390177668

Liu, S. K. (2002). Metabolic disease in animals. Seminars in Musculoskeletal Radiology, 6(4),
341-346. https://doi.org/10.1055/s-2002-36733

Ludlage, E., Murphy, C. L., Davern, S. M., et al. (2005). Systemic AA Amyloidosis in the
Common Marmoset. Veterinary Pathology, 42(2), 117—-124. https://doi.org/10.1354/vp.42-2-
117

Macédo, I. L., de Sousa, D. E. R., Souza, A. R., et al. (2025). Hepatobiliary Platynosomosis in
Black-Tufted Marmosets (Callithrix penicillata): A Lethal Threat for Wildlife and Captive
Populations. American Journal of Primatology, 87, €23701. https://doi.org/10.1002/ajp.23701
Macédo, L. L., de Sousa, D. E. R., Mattioli, M., et al. (2024). Diagnostic features of metastatic
endometrioid carcinoma in a captive black-tufted marmoset (Callithrix penicillata). Journal of
Medical Primatology, 53(4), €12727. https://doi.org/10.1111/jmp.12727

Macédo, I. L., Sousa, D. E. R., Souza, A. D. R., et al. (2024). Fatal Africanized bee attack in
captive non-human primates (Saimiri ustus and Sapajus libidinosus). Toxicon, 241, 107666.
https://doi.org/10.1016/j.toxicon.2024.107666

Macédo, I. L., de Sousa, D. E. R., da Fonseca, Y. N. G., et al. (2024). Synchronous Pleural and
Peritoneal Mesothelioma in a Free-Ranging Capuchin Monkey (Sapajus libidinosus). Journal
of Medical Primatology, 53(6), €70001. https://doi.org/10.1111/jmp.70001

Macédo, 1. L., Gottdenker, N. L., Oliveira, L. J., et al. (2025). C-Cell Carcinoma in a Common
Marmoset (Callithrix jacchus) With a Brief Review of Thyroid Neoplasms in Neotropical
Primates. Journal of Medical Primatology, 54(6), €70051. https://doi.org/10.1111/jmp.70051
Major, E. O., Vacante, D. A., Traub, R. G., et al. (1987). Owl monkey astrocytoma cells in
culture spontaneously produce infectious JC virus which demonstrates altered biological
properties. Journal of Virology, 61(5), 1435—-1441. https://doi.org/10.1128/JVI1.61.5.1435-
1441.1987

Malaga, S. K., de Souza Balbueno, M. C., Martins, J. A., et al. (2024). First report of
spontaneous hepatic fibrosarcoma in a white-tufted marmoset (Callithrix jacchus) kept in
captivity. Journal of Medical Primatology, 53(1), e12671. https://doi.org/10.1111/jmp.12671
Mallén Araujo, M. D. C., Abou Jokh Casas, E., et al. (2023). Description of a different
quantification method for amyloid burden (DPDload) and validation of SPECT/CT in cardiac
amyloidosis. Revista Espafiola de Medicina Nuclear e Imagen Molecular, 42(3), 171-177.
https://doi.org/10.1016/j.remnie.2023.02.005

Malone, M. A. V., Castillo, D. A. A., Santos, H. T., et al. (2024). A systematic review of the
literature on localized gastrointestinal tract amyloidosis: Presentation, management and
outcomes. European Journal of Haematology, 113(4), 400—415.
https://doi.org/10.1111/ejh.14269



20

89. Martinez, J. C., & Lichtman, E. I. (2022). Localized light chain amyloidosis: A self-limited
plasmacytic B-cell lymphoproliferative disorder. Frontiers in Oncology, 12, 1002253.
https://doi.org/10.3389/fonc.2022.1002253

90. McClure, H. M., & Graham, C. E. (1973). Malignant uterine mesotheliomas in squirrel
monkeys following diethylstilbestrol administration. Laboratory Animal Science, 23(4), 493—
498.

91. Michaud, C. R., Ragland, D. R., St Claire, M. C., et al. (2013). Mucinous cystadenoma in the
lung of a captive-born moustached tamarin (Saguinus mystax). Journal of Comparative
Pathology, 149(2-3), 376-380. https://doi.org/10.1016/j.jcpa.2012.12.001

92. Miller, A. D. (2012). Neoplasia and proliferative disorders of nonhuman primates. In K.
Mansfield et al. (Eds.), Nonhuman Primates in Biomedical Research (pp. 325-356). Academic
Press.

93. Miller, A. D., Masek-Hammerman, K., Dalecki, K., et al. (2009). Histological and
immunohistochemical characterization of pheochromocytoma in 6 cotton-top tamarins
(Saguinus oedipus). Veterinary Pathology, 46, 1221-1226.

94. Mineshige, T., Inoue, T., Kawai, K., et al. (2021). Spontaneous pulmonary adenocarcinoma in
a common marmoset (Callithrix jacchus). Journal of Medical Primatology, 50(6), 335-338.
https://doi.org/10.1111/jmp.12540

95. Morris, T. H., & Abdi, M. M. (1996). Hepatocellular carcinoma in a squirrel monkey (Saimiri
sciureus). Journal of Medical Primatology, 25, 137-139.

96. Nichols, D. K., & Dias, J. L. C. (1995). Melanotic ependymoma in a Goeldi’s marmoset
(Callimico goeldii). Journal of Medical Primatology, 24, 49-51.

97. Olson, E. J., Shaw, G. C., Hutchinson, E. K., et al. (2015). Bone Disease in the Common
Marmoset: Radiographic and Histological Findings. Veterinary Pathology, 52(5), 883—-893.
https://doi.org/10.1177/0300985815589354

98. Peng, M. L., Fu, Y., Wu, C. W,, et al. (2022). Signaling Pathways Related to Oxidative Stress
in Diabetic Cardiomyopathy. Frontiers in Endocrinology, 13, 907757.
https://doi.org/10.3389/fendo.2022.907757

99. Pereira, A. A. B. G., Dias, B., & Castro, S. 1., et al. (2020). Electrocutions in free-living black-
tufted marmosets (Callithrix penicillata) in anthropogenic environments in the Federal District
and surrounding areas, Brazil. Primates, 61, 321-329. https://doi.org/10.1007/s10329-019-
00760-x

100. Philippens, I. H., Ormel, P. R., Baarends, G., et al. (2017). Acceleration of Amyloidosis by
Inflammation in the Amyloid-Beta Marmoset Monkey Model of Alzheimer's Disease. Journal
of Alzheimer's Disease, 55(1), 101-113. https://doi.org/10.3233/JAD-160673

101. Plesker, R., Coulibaly, C., & Hetzel, U. (2002). A spontaneous uterine sarcoma in a rhesus
monkey (Macaca mulatta). Journal of Veterinary Medicine Series B, 49, 428-429.

102. Pound, L. D., Kievit, P., & Grove, K. L. (2014). The nonhuman primate as a model for type 2
diabetes. Current Opinion in Endocrinology, Diabetes and Obesity, 21(2), 89-94.

103. Reed, C., & Garman, R. H. (1977). Osteosarcoma in a squirrel monkey. Journal of the
American Veterinary Medical Association, 171, 976-979.

104. Weller, R. E. (1997). Neoplasia/Proliferative Disorders. https://doi.org/10.1016/B978-
012088665-4/50006-3

105. Richter, C. B., & Buyukmihci, N. (1979). Squamous cell carcinoma of the epidermis in an
aged white-lipped tamarin (Saguinus fuscicollis leucogenys Gray). Veterinary Pathology,
16(2), 263-265. https://doi.org/10.1177/030098587901600214

106. Ridley, R. M., Baker, H. F., Windle, C. P., & Cummings, R. M. (2006). Very long term
studies of the seeding of beta-amyloidosis in primates. Journal of Neural Transmission,
113(9), 1243-1251. https://doi.org/10.1007/s00702-005-0385-2



21

107. Rissi, D. R., & Oliveira, F. N. (2022). Review of diagnostic histologic features of cutaneous
round cell neoplasms in dogs. Journal of Veterinary Diagnostic Investigation, 34(5), 769-779.
https://doi.org/10.1177/10406387221100209

108. Sedghi Masoud, N., Iwaide, S., Itoh, Y., et al. (2023). Apolipoprotein A-IV amyloidosis in a
cotton-top tamarin (Saguinus oedipus). Amyloid, 30(3), 348-350.
https://doi.org/10.1080/13506129.2023.2169603

109. Sevcuka, A., White, K., & Terry, C. (2022). Factors That Contribute to hIAPP Amyloidosis in
Type 2 Diabetes Mellitus. Life, 12(4), 583. https://doi.org/10.3390/1ife12040583

110. Silva, R. O. S., Martins, R. A., Assis, R. A., et al. (2018). Type C botulism in domestic
chickens, dogs and black-pencilled marmoset (Callithrix penicillata) in Minas Gerais, Brazil.
Anaerobe, 51, 47-49.

111. Simmons, H. A. (2016). Age-Associated Pathology in Rhesus Macaques (Macaca mulatta).
Veterinary Pathology, 53(2), 399-416. https://doi.org/10.1177/0300985815620628

112. Smith, A. A., Moore, K. B. E., Ambs, P. M., et al. (2022). Recent Advances in the Discovery
of Therapeutics to Curtail Islet Amyloid Polypeptide Aggregation for Type 2 Diabetes
Treatment. Advanced Biology, 6(10), €2101301. https://doi.org/10.1002/adbi.202101301

113. Sori¢ Hosman, 1., Kos, I., & Lamot, L. (2021). Serum Amyloid A in Inflammatory Rheumatic
Diseases: A Compendious Review of a Renowned Biomarker. Frontiers in Immunology, 11,
631299. https://doi.org/10.3389/fimmu.2020.631299

114. Sousa, D. E. R., Wilson, T. M., Macédo, I. L., et al. (2023). Case report: Urbanized non-
human primates as sentinels for human zoonotic diseases: a case of acute fatal toxoplasmosis
in a free-ranging marmoset in coinfection with yellow fever virus. Frontiers in Public Health,
11, 1236384. https://doi.org/10.3389/fpubh.2023.1236384

115. Sousa, D. E. R., de Macédo, 1. L., de Albuquerque Cerqueira, L., et al. (2025). Insights into
the threats of toxoplasmosis for free-ranging black-tufted marmosets living in our
neighborhood. Scientific Reports, 15, 16047. https://doi.org/10.1038/s41598-025-00495-4

116. Suda, T., Takahashi, N., Shinki, T., et al. (1986). The common marmoset as an animal model
for vitamin D-dependent rickets, type II. Advances in Experimental Medicine and Biology,
196, 423—435. https://doi.org/10.1007/978-1-4684-5101-6_28

117. Taylor, S. N. (2020). Vitamin D in Toddlers, Preschool Children, and Adolescents. Annals of
Nutrition & Metabolism, 76 Suppl 2, 30—41. https://doi.org/10.1159/000505635

118. Theilen, G. H., Gould, D., Fowler, M., & Dungworth, D. L. (1971). C-type virus in tumor
tissue of a woolly monkey (Lagothrix spp.) with fibrosarcoma. Journal of the National Cancer
Institute, 47, 881-889.

119. Thomas, M. B., & Grant, K. S. (1999). Nonhuman primates as animal models for toxicology
research. Current Protocols in Immunology. https://doi.org/10.1002/0471140856.TX0101S00

120. Tiwari, S., Atluri, V., Kaushik, A., et al. (2019). Alzheimer's disease: pathogenesis,
diagnostics, and therapeutics. International Journal of Nanomedicine, 14, 5541-5554.
https://doi.org/10.2147/IJN.S200490

121. Toraih, E., Hussein, M., Anker, A., et al. (2024). Survival Outcomes of Medullary Thyroid
Cancer With and Without Amyloid Deposition. Endocrine Practice, 30(4), 311-318.
https://doi.org/10.1016/j.eprac.2024.01.001

122. Valverde, C. R., Tarara, R. P., Griffey, S. M., & Roberts, J. A. (2000). Spontaneous intestinal
adenocarcinoma in geriatric macaques (Macaca sp.). Comparative Medicine, 50(5), 540-544.

123. Vaughan, K. L., & Mattison, J. A. (2016). Obesity and aging in humans and nonhuman
primates: a mini-review. Gerontology, 62(6), 611-617.

124. Watkins, P. E., & Warren, B. F. (1992). Sertoli cell tumor in the cotton-top tamarin. Journal of
Pathology, 167, 130A.



https://doi.org/10.1177/0300985815620628
https://doi.org/10.1007/978-1-4684-5101-6_28

22

125. Williams-Fritze, M. J., Smith, P. C., Zelterman, D., & Scholz, J. A. (2011). Fructosamine
reference ranges in rhesus macaques (Macaca mulatta). Journal of the American Association
for Laboratory Animal Science, 50(4), 462—465.

126. Williamson, M. E., & Hunt, R. D. (1970). Adenocarcinoma of the thyroid in a marmoset
(Saguinus nigricollis). Laboratory Animal Care, 20, 1139-1141.

127. Wilson, T. M., Ritter, J. M., Martines, R. B., et al. (2022). Fatal Human Alphaherpesvirus 1
Infection in Free-Ranging Black-Tufted Marmosets in Anthropized Environments, Brazil,
2012-2019. Emerging Infectious Diseases, 28(4), 802—811.
https://doi.org/10.3201/eid2804.212334

128. Wilson, T. M., Ritter, J. M., Martines, R. B., et al. (2021). Pathology and One Health
implications of fatal Leptospira interrogans infection in an urbanized, free-ranging, black-
tufted marmoset (Callithrix penicillata) in Brazil. Transboundary and Emerging Diseases,
68(6), 3207-3216. https://doi.org/10.1111/tbed.14287

129. Wolfe, L. G., Deinhardt, F., Theilen, G. H., et al. (1971). Induction of tumors in marmoset
monkeys by simian sarcoma virus, type 1 (Lagothrix): a preliminary report. Journal of the
National Cancer Institute, 47(5), 1115-1120.

130. Wolfe, L. G., Smith, R. D., Hoekstra, J., et al. (1972). Oncogenicity of feline fibrosarcoma
viruses in marmoset monkeys: pathologic, virologic, and immunologic findings. Journal of the
National Cancer Institute, 49(2), 519-539.

131. Yamaguchi, 1., Myojo, K., Sanada, H., et al. (2013). Spontaneous Malignant T Cell
Lymphoma in a Young Male Common Marmoset (Callithrix jacchus). Journal of Toxicologic
Pathology, 26(3), 301-307. https://doi.org/10.1293/t0x.26.301

132. Yearley, J. H., King, N., Liu, X., et al. (2008). Biphasic malignant testicular tumor in a
cotton-top tamarin. Veterinary Pathology, 45, 130-134.



CAPITULO 2 - DOENCAS METABOLICAS, NEOPLASICAS E TOXICAS
DIAGNOSTICADAS NO LABORATORIO DE PATOLOGIA E PERICIA
VETERINARIA DA UNB

23



24

INTRODUCAO

O Brasil apresenta a maior biodiversidade de primatas ndo humanos (PNHs) do mundo
(Estrada et al., 2017). Apesar disso, o estudo de doengas em primatas neotropicais ainda ¢é
escasso tanto no Brasil quanto no cendrio internacional. No entanto, estudos retrospectivos
realizados em algumas regides do Pais t€ém identificado a ocorréncia de doengas infecciosas
(Ehlers et al., 2021; Dias et al., 2022; Sousa et al., 2023; Macédo et al., 2024a) neoplésicas
(Ehlers et al., 2021; Dias et al., 2022), traumaticas (Pereira et al., 2019, Barros et al., 2026) e

metabolicas (Dittmer et al., 2011) nesses animais.

Estudos centrados na mortalidade de animais silvestres representam ferramentas
essenciais para a investigacdo de processos patoldgicos, ameacas antropogé€nicas € impactos
ambientais sobre essas espécies, além de serem cruciais para o desenvolvimento de politicas de

saude publica e satide animal.

Diante disso, o presente estudo tem como objetivo avaliar a frequéncia de doengas
metabolicas, neoplésicas e toxicas em PNHs de vida livre e de cativeiro, a partir dos arquivos
do Laboratorio de Patologia e Pericia Veterinaria da Universidade de Brasilia (LPPV-UnB).
Além disso, pretende-se investigar os aspectos epidemiologicos associados ao surgimento
dessas doencas, quando possivel, e caracterizar os achados patologicos, histoquimicos e

imunohistoquimicos (quando necessarios) relacionados a essas enfermidades.

MATERIAL E METODOS

Foi realizado um estudo retrospectivo das alteracdes pds-morte metabolicas, neoplasica
e toxicas em PNHs nos arquivos do Laboratorio de Patologia e Pericia Veterinaria da
Universidade de Brasilia (LPPV-UnB) no periodo de janeiro de 2012 a dezembro de 2024 dos
animais oriundos do Distrito Federal (DF). As informagdes epidemioldgicas, clinicas e achados

anatomopatologicos foram compiladas a partir dos registros de necropsia e fichas
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epidemioldgicas. As amostras avaliadas e informagdes dos animais de vida-livre eram
provenientes de PNHs atendidos pelo Setor de Animais Silvestres do Hospital Veterinario ou
encontrados mortos, recolhidos e encaminhados para necropsia juntamente com as fichas
epidemioldgicas pela Diretoria de Vigilancia Ambiental em Satde (DIVAL), Secretaria de
Saude do Distrito Federal.

Os PNHs de cativeiro avaliados nesse estudo foram oriundos do Centro de Primatologia
da UnB (CP-UnB) ou da Fundagao Jardim Zooldgico de Brasilia (FJZB) e eram encaminhados
rotineiramente para exame pds-morte no periodo, juntamente com os registros clinicos.
Adicionalmente, todos os fragmentos coletados foram fixados em solugdo de formalina
tamponada a 10%, embebidos em parafina e realizados cortes histologicos de 5 mm de
espessura que foram corados rotineiramente com hematoxilina e eosina para posterior analise
histolégica e/ou quando necessario outras coloragdes histoquimicas. Nos casos com
diagnéstico inconclusivo ou que apresentavam inconsisténcias nos laudos, foi realizada nova
avalia¢do, com o objetivo de confirmar ou alterar o diagndstico e avaliar a permanéncia ou
exclusdo desses casos do estudo, segundo os critérios aderidos. Os casos avaliados foram
categorizados em doencas: metabolicas, neoplésicas e toxicas.

Além disso, foi realizada deteccdo de antigenos nos tecidos, quando necessarios para a
caracterizagdo da doenca, através da técnica de imuno-histoquimica usando o método biotina-
peroxidase-estreptavidina e  revelado com: cromogénio  3,3'-diaminobenzidina
(ImmunoDetector DAB, HRP, BioSB Inc., Santa Barbara, CA, EUA). A recuperagdo antigénica
foi realizada em panela de pressdo com solucgdo de citrato pH 6,0 por 3 minutos a 125°C. Os
anticorpos primarios incubados durante a noite com as especificagdes de dilui¢do para cada

anticorpo utilizado.
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RESULTADOS

Entre janeiro de 2012 e dezembro de 2024 foram recebidas 1269 amostras de primatas
ndo humanos (PNHs), originadas do DF, no Laboratério de Patologia Veterinaria da
Universidade de Brasilia. Dessas, 1053 (83.0%) foram provenientes de vida livre e 216 (17.0%)
de cativeiro. Desses, foram incluidos no estudo 34 animais que apresentaram alteracdes
metabolicas, neoplésicas e toxicas correspondendo a uma prevaléncia de 2.67%. As doencas
afetaram predominantemente animais de cativeiro (70.6%, n=24/34) e (29.4%, n=9/34) de vida
livre. Os casos foram categorizados em doengas metabdlicas em 73.5% dos animais (n=25/34),
20.6% em neoplasicas (n=7/34) e 5.9% em toxicas (n=2/34). Dos 34 PNHs, 76.5% eram fémeas
(n=26/34), 20.6% machos (n=7/34) e 2.9% nao foi possivel identificar o sexo (n=3/34). A faixa
etaria dos animais foi de 70.6% de adultos (n=24/34), 24.9% de jovens (n=10/34). As espécies
mais prevalentes foram do género Callithrix (C. penicillata e C. jacchus), representando 91.2%
dos animais (n=31/34), seguido por 5.9% de Sapajus libidinosus (n=2/34), e um individuo da
espécie Saimiri ustus (2.9%, n=1/34). Os dados epidemioldgicos quanto a categoria da doenga,

sexo, idade, espécie e procedéncia estdo na Tabela 1.



Tabela 1. Distribui¢do dos casos segundo categoria da doenca, sexo, faixa etéria, espécie e procedéncia dos primatas ndo humanos avaliados.
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Sexo Idade Espécie Procedéncia
Categorias N® (%) Femea  Macho NI Jovem Adulte Ny Callithrix Sapajus Saimiri Vida livre Cativeiro
spp. libidinosus ustus
Metabdlicas 25 (73.5%) 19 5 1 10 15 0 25 1] 0 4 21
Amiloidose 19 (76.0%) 15 4 0 4 15 0 19 0 0 2 17
Raquitismo 6 (24.0%) 4 1 1 6 0 0 6 0 0 2 4
Neoplasicas 7 (20.6%) 5 2 0 0 7 0 6 1 0 4 3
Linfoma 4 (57.1%) 2 2 0 0 4 0 4 0 0 3 1
Carcinoma endometrioide 1 (14.3%) 1 0 0 0 1 0 1 0 0 0 1
Carcinoma de células C 1 (14.3%) 1 0 0 0 1 0 1 0 0 0 1
Mesotelioma bifésico 1 (14.3%) 1 0 0 0 1 0 0 1 0 1 0
Toéxicas 2 (5.9%) 2 0 0 0 2 0 0 1 1 0 2
Picada de abelha 2 (100%) 2 0 0 0 2 0 0 1 1 0 2
Total 34 26 7 1 10 24 0 31 2 1 8 26
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Doencas metabolicas
Dentre as doencas metabolicas, a amiloidose foi a mais prevalente (76.0%, n=19/25).

Afetando principalmente fémeas (78.9%, n=15/19) e animais adultos (21.1%, n=15/19) da
espécie Callithrix penicillata. As lesdes macroscopicas, quando presentes, caracterizavam-se
basicamente por palidez difusa e aumento dos 6rgaos, como observado no figado (16/19)
(Figura 1A) ou bago (7/19), e histologicamente por depdsitos de material amorfo, homogéneo
e hialino (Figura 1B), predominantemente, ao redor dos vasos. Além disso, o amiloide foi
evidenciado na coloragdo de Vermelho Congo. Os 6rgaos afetados pela amiloidose foram figado
(84.2%, n=16/19), baco (57.8%, n=11/19), rins (42.1%, n=8/19), intestino delgado (36.8%,
n=7/19), adrenal (31.5%, n=6/19) e glandula salivar (5.3%, n=1/11). As informagdes referentes
aos aspectos epidemiologicos, 6rgaos afetados e doenca concomitante nos casos de amiloidose

estdo na Tabela 2.

Tabela 2. Aspectos epidemioldgicos quanto a espécie, sexo, idade, procedéncia, o6rgdos afetados ¢ doenga

concomitante nos casos de amiloidose em PNHs.

N Espécie Sexo/Idade Procedéncia Orgios afetados Doenca concomitante
1. Callithrix penicillata Fémea/Adulta Cativeiro Figado e Bago Achado tinico
2. Callithrix penicillata Fémea/Adulto Cativeiro Figado, bago, intestino Platinossomose
3. Callithrix penicillata Macho/Adulto Cativeiro Flgadg ’ bac{'o, Platinossomose
Intestino, rim
4. Callithrix penicillata Fémea/Adulto Cativeiro Figado, bago, adrenal Platinossomose
5. Callithrix penicillata Fémea/Adulta Cativeiro Figado, intestino Platinossomose
6. Callithrix penicillata Macho/Adulto Cativeiro Bago, intestinal Achado tinico
7. Callithrix penicillata Fémea/Adulta Cativeiro F}gado, rm Achado tinico
(glomérulo e medula)
8. Callithrix penicillata Fémea/Adulto Cativeiro Flgad;)(,irk;g;(i, . Achado tinico
9. Callithrix penicillata Fémea/Adulta Cativeiro Figado, adrenal Platinossomose
10. Callithrix penicillata Fémea/Adulta Cativeiro Figado, rim Achado tinico
11. Callithrix penicilata Fémea/Adulta Cativeiro Figado, bfﬁg’ adrenal, Platinossomose
12. Callithrix penicilata Macho/Adulto Cativeiro Figado, bago e rim Platinossomose
13. Callithrix penicillata Fémea/Adulta Cativeiro Figado, rim (medula) Platinossomose
14. Callithrix penicillata Macho/Jovem Cativeiro Figado e intestino Platinossomose
15.  Callithrix penicillata  Fémea/Adulta Cativeiro | 183d0, intestino, rim Achado tnico
(glomérulo e medula)
16. Callithrix penicillata Fémea/Adulta Cativeiro F1gac}0, bago, a(.irenal Paras'1 t1_s 0o por P
e intestino, rins illiciens.
17. Callithrix penicillata Fémea/Jovem Cativeiro Sindrome do deﬁphamento
Bago dos Saguis
18.  Callithrix penicillata  Fémea/Jovem  Vida livre Sindrome do definhamento
Baco dos Saguis
19.  Callithrix penicillata Fémea/Jovem Vida livre Sindrome do definhamento

Figado

dos Saguis
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O raquitismo foi a doenca osteometabolica mais prevalente, correspondendo a 24.0%
dos casos (n=6/25). Todos os animais acometidos eram jovens (100%, n=6/6), com
predominancia de fémeas (66.7%, n=4/6) e a maioria sob cuidados humanos (66.7%, n=4/6).
Macroscopicamente, a enfermidade caracterizou-se por espessamento das cartilagens nas
articulagdes radiocarpicas e tibiotarsicas (100%, n=6/6), deformidades dsseas (Figura 1C) nos
membros toracicos (66.6% n=4/6), pélvicos (66.6%, n=4/6) e curvatura anormal da coluna

vertebral (escoliose) (50.0%, n=3/6).

Adicionalmente, foi observado o espessamento da articulagdo costocondral, formando
pequenos nodulos regulares conhecidos como '"rosario raquitico" (100%, n=6/6).
Microscopicamente, havia proliferacdo desordenada de condrdcitos na zona hipertrofica,
resultando na perda do arranjo colunar dos condrdcitos, no espessamento e desorganizacao da
zona hipertréfica, na formacdo de projegdes de forma irregular que se estendia para a zona
espongiosa ¢ na irregularidade do limite entre as zonas proliferativa e hipertrofica e além de

neovascularizagdo na zona hipertrofica em todos os animais (Figura 1D).
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Figura 1. Doengas metabolicas em Callithrix penicillata. A) Figado difusamente palido e
com evidenciacdo do padrdo lobular. B) Material amorfo, hialino (amiloide) nos sinusoides
hepéticos com atrofia moderada dos hepatocitos (HE, obj. 10x). C) Observa-se deformidade
Ossea nos membros toracicos, pélvicos e coluna vertebral (escoliose). D) Ha proliferagao
desordenada de condrécitos na zona hipertrofica, perda do arranjo colunar dos condrdcitos, no

espessamento e desorganizagdo da zona hipertrofica (HE, obj. 10x).

Doencas neoplasicas

As doengas neoplésicas representaram dos 20.8% dos casos desse estudo (n=7/34). As
neoplasias hematopoiéticas (linfoma) foram as mais frequentes (57.1%, n=4/7).
Macroscopicamente, todos os casos de linfoma foram caracterizados por linfadenomegalia
generalizada dos linfonodos superficiais (Figura 2A). Além disso, um caso apresentou

metastase para o figado (25.0%, n=1/4) e microscopicamente havia perda da arquitetura e
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substitui¢do do parénquima nodal por proliferagdo celular de linfocitos médios a grandes,
monomorficos com quantidade moderada de citoplasma eosinofilico. O nucleo era grande,
ovalado, com cromatina densa e sem evidenciacdo nucleolar. O pleomorfismo era moderado,
caracterizado por anisocitose e mitoses pouco frequentes (1 a 2 por campo de maior aumento
objetiva de 40X). A imuno-histoquimica dos casos de linfoma demonstrou imunomarcagao
positiva para CD79 e negativa para CD3, sendo consistente com linfoma difuso de grandes

células B.

As outras neoplasias que foram representadas por um unico caso (14.3%, n=1/7)
incluiram o adenocarcinoma uterino em um C. penicillata de cativeiro (Macédo et al., 2024b)
que se caracterizou por massa irregular, multilobulada, amarelada e firme aderida a parede
uterina (Figura 2B) e microscopicamente notou-se proliferagao neoplésica epitelial glandular
maligna disposta em tubulos e papilas. Além de metastase para a cavidade toracica e musculo
peitoral. Adicionalmente, a neoplasia demonstrou imunopositividade para pan-citoqueratina,
CK7, receptor de estrogénio e alto indice mitdtico (Ki-67).

Um caso de carcinoma de células C em um C. penicillata (Macédo et al., 2025), fémea,
adulta, com aumento de volume na tireoide direita (Figura 2C). Microscopicamente, observou-
se entremeando os foliculos tireoidianos, uma proliferagdo neopldsica densamente celular
agrupadas em pequenos lobulos e sustentadas por um estroma fibrovascular escasso. As células
eram poliédricas a ovais com o citoplasma discretamente eosinofilico a anfifilico e finamente
granular com bordas indistintas. O nlcleo varia de oval a alongado com cromatina
discretamente vesicular. As células apresentam moderada anisocitose e anisocariose e figuras
de mitose ausentes. As células neoplasicas foram positivas para calcitonina, cromogranina A,
CK7 e INSM-1, e negativas para TTF-1, perfil compativel com carcinoma de células C da

tireoide.
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O ultimo caso de neoplasma incluiu um mesotelioma pleural e peritoneal em um Sapajus
libidinosus de vida livre (Macédo et al., 2024c), caracterizado por nddulos multiplos na serosa
dos oOrgdos da cavidade abdominal e toracica (Figura 2D) e, microscopicamente, pela
proliferacdo de células com aspecto epitelioide e sarcomatoide, caracterizando um mesotelioma
bifasico pleural e peritoneal. O neoplasma demonstrou imunopositividade para

pancitoqueratina, citoqueratina 5/6, vimentina, WT-1 e D2-40.

Figura 2. Doencas neoplasicas em primatas neotropicais. A) Callithrix penicilata, linfoma

multicéntrico. Linfonodos submandibulares e axilares aumentados de tamanho com superficie
lisa e brancacenta. B) C. penicilata, carcinoma endometrioide. Utero ao corte com
espessamento acentuado e areas irregulares amareladas e fridveis. C) C. penicilata, sugestivo

de carcinoma de células C. Tireoide esquerda difusamente acastanhada e aumentada de



33

tamanho. D) Sapajus libidinosus, mesotelioma bifasico. Cavidade toracica e abdominal com

multiplos nddulos brancacentos disseminados na superficie serosa dos 6rgaos.

Doencas toxicas

Um Saimiri ustus e um Sapajus libidinosus, adultos, fémeas, pesando 628,0 g ¢ 2,74 kg,
respectivamente, foram vitimas de um ataque massivo de abelhas africanizadas (5.1%, n=2/39,)
(Macédo et al., 2024a). O macaco-de-cheiro (PNH1) foi encontrado morto na gaiola. O macaco-
prego (PNH2) apresentou letargia e dispneia severa e foi encaminhado para cuidados clinicos
intensivos. No entanto, ndo sobreviveu.

No exame post-mortem, ambos os primatas apresentaram ferrdes de abelha por todo o
corpo e as areas mais afetadas foram a face, labios, palpebras, orelhas, maos e pés (Figura 3A
a Figura 3D). No PNHI1, foram observados 68,5 ferrdes/kg de peso corporal (PC) e cerca de 19
ferrdes/kg PC no PNH2. Havia edema e hiperemia ao redor dos ferrdes e ambos os PNHs que
apresentaram congestdo de Orgdos, rins difusamente marrom-escuros e pulmdes com
hemorragias petequeais multifocais e edema leve.

Microscopicamente, a derme superficial nos locais das picadas de abelha, haviam areas
multifocais a coalescentes de edema, hemorragia, degeneracdao de fibras colagenas e necrose
severa da camada muscular subjacente. A lesdo variava de moderada no PNH 2 a severa no
PNH 1. Os rins apresentavam nefrose difusa moderada com goticulas hialinas nas células dos
tubulos proximais e distais, além de cilindros hialinos e granulares e descamacdo de células
tubulares no limen tubular renal. Os pulmdes apresentavam congestdo difusa, edema alveolar

e hemorragia.
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Figura 2. Doengas toxicas em primatas neotropicais. A e B) Saimiri ustus, envenenamento por

picada de abelha. Abelhas disseminadas pelos olhos, nariz e orelhas. C) Sapajus libidinosus,
envenenamento por picada de abelha. Animal em decubito lateral esquerdo com abelhas
disseminadas pelo corpo. D) Sapajus libidinosus, envenenamento por picada de abelha. Regiao
da mao direita com proximidade, onde observa-se avermelhamento ¢ uma abelha ainda em

contato com a pele.

DISCUSSAO

Estudos retrospectivos em PNHs tém descrito causas traumaticas e infecciosas como
os diagnosticos mais frequentes em exames post-mortem, seguidos por doengas neoplésicas
(Dias et al., 2022; Ehlers et al., 2022; Pereira et al., 2025; Barros et al., 2026). Em contraste,

doencas metabdlicas e toxicas tendem a ser sub-representadas, possivelmente por sua menor
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frequéncia e em decorréncia de limitagdes diagndsticas, como a auséncia de histdrico clinico
completo, alteracdes post-mortem e a necessidade de exames complementares. No nosso
estudo, a predominancia de doengas metabdlicas foi atribuida a elevada ocorréncia de

amiloidose e raquitismo, com destaque para sua frequéncia em C. penicillata.

Embora delimitado a um grupo de doengas, observou-se maior frequéncia de
alteracdes metabolicas. Esse achado sugere que, a depender da populagdo avaliada,
especialmente em animais sob cuidados humanos, essas condi¢des podem representar uma

condicdo subdiagnosticada e relevante para a mortalidade dessas espécies.

A doenga metabolica mais frequente foi a amiloidose € a maioria dos animais
apresentava platinossomose como condi¢ao de base. Esse achado corrobora com um
levantamento em saguis do centro de primatologia nos Estados Unidos com amiloidose
sistémica associada a outras causas inflamatdrias (Ludlage et al., 2005) e primatas
neotropicais em dois centros de primatologia, principalmente com amiloidose renal,

frequentemente associado a nefrite cronica (Kirejezyk et al. 2021)

Vale ressaltar que mais de 35.0% dos animais apresentaram lesdes intestinais, sendo
que, em dois casos, foi estabelecido o diagndstico de sindrome do definhamento dos saguis.
Alteracdes intestinais sdo achados recorrentes nessa sindrome em saguis e estdo diretamente
relacionadas & ma absor¢do de nutrientes. Esse comprometimento nutricional pode, por sua
vez, levar a distarbios metabodlicos secundarios, incluindo alteragdes 6sseas, conforme
previamente descrito em animais mantidos em cativeiro (Baxter et al., 2013; Olson et al.,

2015).

Observacgdes interessantes recentes, e fora do escopo deste estudo, também
demonstraram a ocorréncia concomitante de amiloidose intestinal e altera¢des Osseas,

reforgando a hipotese de que disturbios intestinais cronicos € ma absor¢ao possam



36

desempenhar um papel importante tanto na patogénese da amiloidose quanto no
desenvolvimento de alteragdes sistémicas associadas. Esses achados, em conjunto, sugerem
uma possivel intera¢do entre processos inflamatorios cronicos, comprometimento intestinal e

desordens metabolicas em saguis (Olson et al., 2015).

O raquitismo em animais jovens no nosso estudo, apresentou caracteristicas
anatomopatoldgicas semelhantes as descritas na literatura (Dittmer et al., 2011). Em primatas
nao humanos, os relatos sd3o, em sua maioria, restritos a animais de cativeiro (Olson et al.,
2015) ou a modelos experimentais (Suda et al., 1986). No entanto, a predominancia de casos
em animais de vida livre neste estudo levanta questionamentos sobre a patogénese da doenga

nessas condigoes.

Classicamente, o raquitismo esta associado a fatores nutricionais e de manejo,
incluindo desequilibrios no metabolismo de calcio e vitamina D, além de exposi¢ao
inadequada a radiagdo ultravioleta (Dittmer et al., 2011). Embora ndo tenha sido possivel
mensurar os niveis de vitamina D ou célcio nos animais afetados para confirmar essa
associacdo, esses fatores sdo fortemente sugeridos, especialmente em individuos de cativeiro
com possivel limitacdo de exposi¢do a luz solar. Em humanos, formas genéticas de raquitismo
relacionadas a altera¢des no metabolismo da vitamina D ou a disfungao renal também sao
descritas (Whyte, 2002), o que pode contribuir para explicar a ocorréncia de casos

aparentemente espontaneos em animais de vida livre.

As doengas neoplésicas representaram a segunda categoria mais frequente no presente
estudo; no entanto, esse achado difere de estudos prévios em primatas neotropicais, nos quais
as neoplasias foram relatadas com baixa frequéncia (Ehlers et al., 2022). Além disso, um
estudo retrospectivo de lesdes do trato urogenital em animais de dois centros de primatologia

demonstrou que, embora neoplasias estejam presentes, as doencgas nao neoplasicas sdo mais
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frequentes (Kirejczyk et al., 2021). Essa discrepancia em relagdo a literatura pode estar
relacionada a fatores como viés de amostragem e variagdes populacionais e ambientais,
ressaltando a necessidade de estudos mais abrangentes para melhor compreensao da

ocorréncia de neoplasias em primatas neotropicais.

Observou-se ainda predominancia de neoplasias hematopoéticas, especialmente
linfomas, em concordancia com relatos anteriores em PNHs (Yamaguchi et al., 2013; Page et
al., 1974; Berrocal et al., 2024). Os demais tumores identificados, incluindo carcinoma
endometrioide (Macédo et al., 2024b), mesotelioma (Macédo et al., 2024¢) e carcinoma de
células C da tireoide (Macédo et al., 2025), foram incomuns, corroborando a baixa frequéncia

dessas neoplasias descrita na literatura.

A ocorréncia dessas neoplasias pode estar associada, em parte, a maior idade dos
animais acometidos, o que também pode contribuir para o menor nimero absoluto de casos.
Por se tratar de tumores raros, € possivel que fatores individuais de predisposicao
desempenhem papel relevante em sua etiologia (Demant 2005). Ressalta-se ainda que o caso
de mesotelioma foi identificado em um animal de vida livre, o que pode indicar a participagado

de multiplos fatores na patogénese dessa neoplasia.

As doengas toxicas foram observadas de forma pontual no presente estudo, com
apenas um surto envolvendo dois animais (Macédo et al, 2024a); ainda assim, apresentam
grande relevancia clinica, uma vez que estdo frequentemente associadas a eventos agudos e
fatais como observado em uma revisao de literatura de intoxica¢des nao intencionais em
PNHs (Bakker and Bomzon, 2022). Os casos de envenenamento por picadas de abelhas
africanizadas ilustram esse cendrio, sendo caracterizados por lesdes sistémicas graves,
incluindo alteragdes cutineas, pulmonares e renais. A baixa representatividade dessa categoria

na literatura em saguis, geralmente limitada a relatos isolados (Corréa e Coutinho, 1997;
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Ferrari e Beltrao-Mendes, 2011; Silva et al., 2018), pode estar relacionada as dificuldades na
confirmagdo diagnostica, especialmente na auséncia de historico clinico ou de evidéncias

diretas do agente causal.

Em conjunto, os achados deste estudo indicam que doengas metabdlicas e toxicas,
embora frequentemente subdiagnosticadas, também retribuem como causas de morbidade e
mortalidade em PNHs, particularmente em populacdes sob cuidados humanos. Além disso,
ressalta-se que as doencas neoplésicas, sdo ocasionalmente descritas de forma espontaneas em
PNHs neotropicais, e esse estudo contribui para maior conhecimento acerca delas. Esses
resultados refor¢am a importancia de abordagens diagndsticas abrangentes e destacam o papel
dos estudos retrospectivos no estudo das doengas que afetam populagdes primatas de vida

livre e sob cuidados humanos.
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7 — CONSIDERACOES FINAIS E PERSPECTIVAS FUTURAS

As doengas metabolicas, neoplasicas e toxicas em PNHs representam um campo de
estudo emergente e de grande relevancia, especialmente considerando a crescente interacao
entre animais silvestres e ambientes antropizados. O nosso estudo refor¢ca a importancia de
levantamentos retrospectivos para compreender os padrdes de ocorréncia dessas doencas,
contribuindo para o diagnoéstico, prevengao e manejo delas, além de oferecer subsidios para a
formulagdo de politicas de saude publica e conservagao da biodiversidade.

Apesar dos avancos obtidos, ainda existem lacunas no conhecimento, especialmente no
que diz respeito aos fatores predisponentes ¢ aos mecanismos patologicos subjacentes a essas
condi¢des. Estudos futuros devem focar na ampliacdo das andlises epidemioldgicas e
moleculares, bem como no uso de novas tecnologias, como a gendmica ¢ a protedmica, para
melhor elucidar os aspectos etiologicos e prognosticos dessas enfermidades.

Adicionalmente, a integrag¢do entre diferentes areas do conhecimento, como patologia
veterinaria, ecologia e saude Unica, sera essencial para abordar os desafios relacionados a satde
dos PNHs e ao impacto das mudangas ambientais e climaticas. Esses esfor¢os podem ndo
apenas beneficiar as populagdes de PNHs, mas também gerar informacdes valiosas para a saude
humana e a sustentabilidade dos ecossistemas. Assim, o aprofundamento no estudo de doencgas
metabolicas, neoplasicas e toxicas em PNHs ¢ fundamental para fortalecer a conservacdo da

biodiversidade e promover avancos na interface entre saiide animal e saude publica.



