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NEOPLASIAS VETERINARIA DE LOS PERROS Y GATOS

I.- Introduccion

Cada préctica de animales de compaiiia de atencion primaria se encontrara con su cuota
de casos de oncologia. Esto nunca ha sido méas cierto desde mejoras en la nutricion de
las mascotas, control generalizado del gusano del corazon, énfasis renovado en atencion
médica preventiva para mascotas especifica para la edad, regular las vacunas y las
pruebas de deteccion de mascotas de alto nivel han llevado a un crecimiento poblacion
de perros y gatos mayores. De hecho, a gran escala (n >74,000 perros), estudio
demografico de dos décadas del Veterinary Medical la base de datos encontré que la
enfermedad neoplasica era el mas comdn proceso patolégico terminal en 73 de 82 razas
caninas y la causa mas comun de muerte en perros >1 afio de edad, con una incidencia
>3 veces mayor que la lesion traumatica. Porque la oncologia los casos son inevitables
en la préctica clinica, cierto grado de experiencia en el diagnéstico y el tratamiento del
cancer es esperado por los clientes y es un componente esencial de un veterinario
integral de atencion primaria practica.

El propésito de este trabajo es proporcionar equipos de practica con orientacion para un
diagnostico preciso y un manejo 6ptimo del paciente con cancer canino y felino. Porque
casi todos los duefios de mascotas tener algun conocimiento del cancer en sus propias
vidas, lo haran medir el enfoque de un veterinario para manejar un caso de oncologia
contra su propia experiencia. Quizas en mayor grado que en otras situaciones clinicas, el
cliente desempefia un papel destacado en la direccion como se maneja el cancer de una
mascota. Por esta razdn, es particularmente importante que los veterinarios adopten una
forma informada y enfoque sistematico para gestionar un caso de oncologia, que incluye
mantener un didlogo activo y empatico con el propietario en desarrollar un plan de
tratamiento.

Cada caso de cancer es diferente, incluso si el tipo de neoplasia es simple. Por esta
razon, estas pautas son especificas en muchos respeta sin ser demasiado prescriptivo.
Dentro de este marco, estas pautas ofrecen el siguiente enfoque secuencial para manejo
de cada caso de cAncer médicamente Unico: diagnostico, estadificacidn, consideraciones
terapéuticas, atencion cuidadosa al paciente y seguridad del personal en el manejo de
agentes quimioterapéuticos, derivacion a una practica especializada en oncologia

cuando sea apropiado, y un fuerte énfasis en el soporte al cliente.



Debido a que los pacientes de oncologia son con frecuencia de edad avanzada, sus
duefios a menudo estdn muy unidos a ellos y emocionalmente angustiado después de
recibir un diagnostico de céancer. Por lo tanto, un equipo enfoque que enfatiza la
comunicacion compasiva y transparente del personal clinico con el duefio de la mascota
y, en casos dificiles, involucrar a un centro de referencia son factores criticos en un caso
satisfactorio. Una seccidn posterior de estas pautas analiza en detalle la importancia de
mantener un dialogo empatico e informado con el cliente, incluidas las técnicas para
hablar sobre el paciente prondstico y opciones de tratamiento. Porque los casos de
oncologia tienen el potencial de crear un fuerte vinculo entre la practica y el duefio de
una mascota con cancer, los veterinarios de atencion primaria deberian estar dispuestos
a considerar el tratamiento que seleccione casos. La advertencia al hacerlo es garantizar
que la atencion médica, el equipo estd adecuadamente capacitado y equipado para
gestionar adecuadamente el caso. Una seccion sobre seguridad discute en detalle la
seguridad, precauciones y equipo que son apropiados cuando se usan agentes
quimioterapeuticos. Estos incluyen el equipo necesario y metodos utilizados para
proteger el entorno clinico, asi como el equipo de atencion médica, el paciente y el
duefio de la mascota. Cada tipo de cancer y sistema de 6rganos involucrado tiene un
particular se debe considerar la progresion al organizar el caso y presentar opciones de
tratamiento para el duefio de la mascota. Un aspecto critico del éxito el resultado del
caso de oncologia es desarrollar un plan de tratamiento especifico para el tipo de tumor
involucrado. Los lectores encontraran que las dos tablas completas sobre canceres
comunes de perros y gatos son concisas y recurso Util para este proposito. El grupo de
trabajo desea enfatizar que la informacion en las tablas no debe interpretarse como un
Approach book enfoque de libro de cocina’’ para el manejo de casos, sino mas bien una
compilacién de informacion relevante especifica del tumor para ayudar a guiar la
decision de fabricacion. También se proporciona un ejemplo de historial de casos para
que los profesionales puede considerar como usarian las tablas de cancer para evaluar y
tratar el caso Estas pautas no pretenden ser demasiado prescriptivas, por ejemplo, no
proporcionan recomendaciones de dosificacion quimioterapéutica. Otras fuentes de
informacién mas completas son disponibles para tales fines. Sin embargo, estas pautas
si sirven énfasis especial en tres temas de suma importancia en manejo de casos
oncologicos: seguridad en el manejo de quimioterapia agentes, administracion de
radioterapia y relaciones con los propietarios de pacientes con cancer. Como en todos

los aspectos de la medicina veterinaria clinica, cada miembro del equipo de atencién
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médica representa la practica en su conjunto. Un tema subyacente de estas directrices es
que todos los miembros del personal, incluyendo personal clinico y administrativo,
puede positivamente influir en el resultado de un caso de oncologia. Una asistencia
sanitaria unificada, el equipo que habla con una sola voz apoyara activamente a largo
plazo relacion con un cliente que confia la practica con el cuidado de una mascota

diagnosticada con cancer.



Il.- DESARROLLO DEL TEMA

2.1 Neoplasia veterinaria

Hacer una referencia trabajar y con especialistas

Los profesionales que derivan a un paciente de oncologia a un especialista deben ser

consciente de las siguientes consideraciones:

e (Cada paciente y caso es Unico.

e La derivacion de un paciente de oncologia es un proceso multifactorial que
considera la calidad de vida del paciente (antes y después de la derivacién) y las
preferencias del duefio de la mascota, el apego emocional al animal, y la
adecuacion de su fisico y financiero recursos para cuidar adecuadamente al
animal.

e El médico de atencion primaria, el especialista y el duefio de la mascota deben
trabajar juntos como un equipo de salud unificado y compartir comprension de las
opciones, procedimientos y expectativas de tratamiento de referencia.

e Ademas de maximizar la supervivencia del paciente, todas las partes involucrado en
las decisiones de referencia debe centrarse en el paciente, la calidad de vida y la
importancia de proporcionar compasion, apoyo empatico para el propietario.

La derivacion de un paciente de oncologia puede ser apropiada para una variedad de

razones. Estos incluyen cuando la atencion primaria el veterinario o el cliente desea

considerar todos los tratamientos posibles opciones o cuando el veterinario de referencia
no puede proporcionar tratamiento 6ptimo por cualquier motivo.

Ademas, referencia de especialidad las practicas a menudo tienen acceso a ensayos

clinicos en los que el cliente puede y quiere participar. La derivacién a un especialista

debe ser especifica para cada caso. Las referencias son apropiadas cuando el médico de

atencidn primaria ya no puede cumplir con las necesidades y expectativas del paciente y

el cliente. El nivel de comodidad del médico primario y el cliente con tratamiento de

referencia dicte qué tan temprano en el proceso debe ocurrir la transferencia de casos.

La importancia de una comprension clara 'y compartida del proceso de derivacion por el

duefio de la mascota, el veterinario de atencién primaria y la derivacién especifica

especialistas o centros de referencia no pueden ser exagerados. Determinacion del
método preferido de colaboracion y transferencia de casos entre el médico de atencion
primaria y el especialista debe hacerse antes del tratamiento de referencia. También es

importante reconocer que se puede necesitar una variedad de especialistas en puntos de



tiempo variables en el proceso de tratamiento de referencia del paciente. Después
referencia, es importante establecer un plan de tratamiento para comunicacion y
continuidad de la atencion entre la atencion primaria clinico, el especialista y el
propietario.

2.2 Diagnostico del tipo de tumor

Una vez que se sospecha la posibilidad de un proceso neoplasico, la determinacion del
tipo de tumor sirve como base para todos los pasos posteriores en el manejo del
paciente. La tabla 1 enumera los comunes tumores diagnosticados en perros y la Tabla 2
enumera los mas comunes los tumores diagnosticados en gatos. Ningun diagnostico
confirmado puede hacerse por palpacidn sola una biopsia es la herramienta basica que
permite la extraccion y examen de células del cuerpo para determinar la presencia,
causa 0 extension de un proceso de enfermedad. Las muestras para el analisis pueden
ser obtenido mediante muestreo de aguja fina para citologia examen o mediante diversas
técnicas de biopsia de tejidos para la interpretacién histopatologica.

La citologia proporciona informacion basada en el microscopio, aparicion de células
individuales. Muestreo con aguja fina, que puede o puede no implicar aspiracion, se
puede realizar de forma segura para la mayoria de tumores externos, sin sedacion o
anestesia. Cuando se realiza muestreo con aguja fina, la aspiracién es util cuando el
tejido es firme y puede ser de origen mesenquimatoso, pero recolectar muestras sin la
aspiracién a menudo puede dar como resultado mas muestras de diagnostico y conducir
a menos contaminacion de la sangre en las masas de tejidos blandos de origen celular
redondo.

Los tumores internos se pueden muestrear con guia ecografica dependiendo su
ubicacion, apariencia de ultrasonido y tamafio. La citologia a menudo puede
proporcionar un diagnostico definitivo de tumores de células redondas y puede ser util
en categorizar otros tumores como mesenquimales o epiteliales. Con formacion y
experiencia, el médico general a menudo puede determinar la presencia y el tipo de
neoplasia en el consultorio. Sumision a un el patdlogo clinico para confirmacion
diagndstica suele estar indicado antes de la terapia. La citologia no proporciona
informacién sobre el grado del tumor y no siempre puede proporcionar un resultado de
diagnostico claro debido a la mala técnica de muestreo o el tipo de tumor.

El objetivo de la histopatologia es proporcionar un diagndstico definitivo cuando no se
puede obtener por citologia. La histopatologia proporciona informacion sobre la

estructura del tejido, las relaciones arquitectdnicas y el tumor grado: resultados que no
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son posibles con la citologia, el histologico el grado tumoral puede guiar la eleccion del

tratamiento y proporcionar informacion pronostica. La técnica adecuada es critica

cuando se realiza una biopsia quirurgica, particularmente para obtener un diagnostico

adecuado muestra y para prevenir la siembra del cAncer en adyacente normales tejidos.

Los principios basicos de la biopsia incluyen lo siguiente:

Obtenga multiples muestras de multiples ubicaciones dentro del tumor.

Biopsia lo suficientemente profunda como para penetrar cualquier normal
suprayacente o tejido reactivo

Maneje las muestras de biopsia con cuidado.

Coloque las muestras en una cantidad adecuada de formalina (10 partes formalina a
1 parte de tejido).

Para evitar sembrar tejido normal adyacente con células cancerosas, coloque la
incision de la biopsia para que pueda extirparse facilmente en el tiempo de
extirpacion definitiva del tumor.

Biopsia escisional (es decir, extirpacién de un tumor sin previo conocimiento del
tipo histologico del tumor) puede ser apropiado si (1) los principios de la
extirpacion quirdrgica apropiada de los tumores son seguido; y (2) procedimientos
de puesta en escena que podrian influir en la decision del propietario de realizar una

escision ha sido terminado



TABLA1

Neoplasias Benignas (n) (%)
Fibroma 14 3.6
Mxoma 1 03
Lipoma 42 10.8
Mastocitoma 48 123
Histiocitoma 17 44
Hemangioma 20 15
Leioma 4 1.0
Papiloma 50 129
Adenoma 69 17.7
de glandula perianal 34 8.7
de glandula mamaria 13 33
otros adenomas 2 57
Tricoepitelioma 20 5.1
Hemangiopericitoma 6 15
Epuli fibromatoso 9 23
Tumor Venéreo Transmisible n 185
Tumor de Sertoli 6 L5
Tumor de Leydig 2 0.5
Total 389 100

Radioterapia primaria (intencién paliativa o curativa) puede proporcionar muy buen
control local para no resecable la enfermedad.
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Neoplaua: Makgnas n) (")
Fibrosarcozxa 43 60
Mixosarcoma 2 03
Coadrosarcoma 7 10
Osteosarccxm 9 13
Osteocoadrosarcoma 3 04
Liposarcona 6 08
Mazocitosarcoma 1 01
Hexangiosarcoma 47 6.5
Linfagiosarcoma 1 0.1
Linfoma 8! 113
Plasmocztomm 48 67
Leiomiosarcoma 8 11
Rabdomuosarcoma 29 40
Caxxmoma 170 236

de cellas basales 42 58

de celnlas escamosas 86 11.9

Mamanoe 13 18

Hepatico 3 04

Otos carcnonms 39 54
Adenocarcinona 181 25.1

Mamanoe 134 186

Glanduls penanal 16 22

Otms adenocarcimomas 3l 43
Tumor Mazare Mixto Maligo 34 47
Mo hooma 36 50
Diigermmoma 1 01
Sezamoma 13 18
Total 120 100




Las pruebas auxiliares pueden proporcionar o confirmar un diagnodstico cuando la
histopatologia de rutina no produce resultados definitivos. Pruebas tales como
inmunohistoquimica, marcadores de proliferacion, tejido especial manchas, reaccién en
cadena de la polimerasa, reaccion en cadena para reordenamiento del receptor de
antigeno (en este caso para el linfoma), y la citometria de flujo puede proporcionar
informacién prondstica adicional o Identificar posibles objetivos terapéuticos.
Comunicacidn con un el patélogo o el especialista en oncologia pueden ser Utiles para
identificar qué pruebas auxiliares pueden indicarse, como realizarlas y como podrian ser
beneficiosos. Conocimiento el fenotipo del linfocito a veces afecta la eleccién del
tratamiento. Por ejemplo, la identificacion de un linfoma de fenotipo de células T
generalmente indica un prondstico pobre o reservado, lo que convierte al paciente en
candidato para cualquier de varias terapias que pueden diferir de las que se usan
tipicamente para un Linfoma de células B. La inmunohistoquimica, la reaccién en
cadena de la polimerasa para la reordenacion del receptor de antigeno y la citometria de
flujo pueden usarse para determinar si un paciente con ganglios linfaticos agrandados
tiene linfoma versus un proceso reactivo cuando una citologia ambigua o se obtiene el
informe de histopatologia. Sin embargo, qué prueba para elegir depende del caso

individual.

Bazo; 0,019

Cawdad oral; 0,096
Perianal; 0,019

Oxlo; 0,019

FIGURA 2. Frecuencia de neoplasias en otras localizacio-
nes./ Frequency of neoplasms in other antomical
localizations.

12



2.2.1 Estadificacion diagnostica

La estadificacion diagndstica es uno de los pilares del manejo de casos oncoldgicos. La
estadificacion es el proceso de determinar el alcance de la enfermedad local y la
presencia o ausencia de metastasis regionales o distantes. Una evaluacion exhaustiva del
paciente comienza con una evaluacion integral examen fisico y una base de datos
minima, que incluye un completo conteo sanguineo, panel de quimica y andlisis de
orina. El alcance del trabajo de diagnostico para fines de estadificacion depende de
comportamiento conocido del tipo de tumor individual combinado con los objetivos,
limitaciones y expectativas del propietario para la terapia.

La evaluacion de la enfermedad local comienza con el examen fisico para determinar el
tamafio, la apariencia y la movilidad o fijacion del tumor primario a tejidos adyacentes.
Si la neoplasia es interna, imagenes mediante ultrasonido, radiografias, tomografia
computarizada (TC) o resonancia magnética puede ser necesario para evaluar la
extension local de la enfermedad.

La evaluacion regional del tumor implica la evaluacion de los asociados ganglios
linfaticos. La documentacién de metastasis a los ganglios linfaticos no puede hacerse de
manera confiable por palpacion para el tamafio y otros parametros fisicos, pero requiere
citologia o histopatologia. Porque el drenaje de los ganglios linfaticos puede ser muy
variable, puede ser necesario el muestreo de maltiples nodos para una puesta en escena
adecuada. Si un aspirado de ganglio linfatico no es diagndstico o si no se puede acceder
al ganglio linfatico para aspiracion, es un candidato para biopsia por escisién. Para los
ganglios linfaticos internos, imagenes para evaluar y se recomienda potencialmente la
aspiracion de guia. Técnicas de imagen util en la deteccion de ganglios linfaticos
anormales puede incluir toracica radiografias, tomografia computarizada y ultrasonido
abdominal.

La metastasis a distancia se refiere a la propagacion del cancer mas alla de lo regional,
ganglios linfaticos a drganos distantes. La presencia de confirmado las metastasis
generalmente implican un peor pronostico y pueden drasticamente afectar las decisiones
terapéuticas. La puesta en escena completa puede variar dependiendo en el tipo de
tumor particular, pero la metéstasis a distancia puede ser revelado por un examen fisico
completo, radiografias toracicas abdominales y de tres vistas, ultrasonido abdominal,
gammagrafia nuclear, gammagrafia dsea, tomografia computarizada, tomografia por

emision de positrones-TC o resonancia magnética.
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2.3 Modalidades terapéuticas: quimioterapia e Inmunoterapia

La quimioterapia es ahora una modalidad de tratamiento comlUnmente utilizada en
medicina veterinaria contra el cancer. Quimioterapia convencional, quimioterapia
metrondmica y quimioterapia dirigida con tirosina. Los inhibidores de quinasas (TKI)
estan actualmente disponibles para los pequefios practicante de animales y difieren en
sus indicaciones y objetivos. Por lo tanto, para ser utilizado con éxito en la practica, el
clinico debe conocer algunos de los principios basicos de cada enfoque. Conocimiento
de las técnicas de administracion apropiadas y los posibles efectos secundarios de los
medicamentos que se utilizardn también son esenciales y sera cubierto en secciones

posteriores.

2.3.1 Principios generales de quimioterapia convencional

La quimioterapia convencional también se conoce como maxima tolerancia. dosis
(MTD) de quimioterapia. Esto se refiere a la administracion de agentes
quimioterapéuticos a la dosis méaxima recomendada seguido de un periodo de
recuperacion para las células sensibles a los medicamentos, como las de la médula ésea
y el tracto gastrointestinal. Aunque esto enfoque maximiza la muerte de células
tumorales y se asocia con un bajo posibilidad de efectos secundarios graves, los
periodos entre tratamientos pueden también permitir el crecimiento tumoral.
Dependiendo del tipo de tumor a tratar y la etapa de enfermedad, la quimioterapia MTD
puede administrarse sola 0 como adyuvante a cirugia o radioterapia. estd indicado para
el tratamiento de tumores conocidos por ser sensibles a la farmacoterapia, como los
hematoldgicos tumores malignos (linfoma, mieloma maltiple) y para neoplasias
metastasicas, como osteosarcoma, hemangiosarcoma, y tumores de mastocitos de alto
grado. Cuando la quimioterapia convencional se usa contra tumores solidos, como el
osteosarcoma, a menudo es utilizado en un entorno adyuvante después del tratamiento
primario del tumor para disminuir progresion de la enfermedad micrometastasica oculta.
Ocasionalmente, drogas también se dan en el entorno neoadyuvante a la reduccion de un
tumor primario quimiosensible (como un timoma o mastocito); antes de la cirugia
definitiva o la radioterapia. Los dos objetivos principales de la quimioterapia
convencional son el control del tumor y mantenimiento o mejora de la calidad de vida
del paciente. La Tabla 3 enumera los agentes quimioterapéuticos con actividad

antineoplasica que se usan comiunmente en medicina veterinaria.
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2.3.2 Quimioterapia Metronémica

La quimioterapia metronémica se define como la administracion interrumpida de dosis
bajas de farmacos citotdxicos en forma regular y frecuente intervalos. Estudios recientes
sugieren que este enfoque puede ser al menos tan eficaz como la quimioterapia
convencional y se asocia con menos toxicidad y gasto3—5. En contraste con los agentes
de quimioterapia MTD ese objetivo que divide rapidamente las células tumorales, el
objetivo clave de la metrondmica. La quimioterapia es la angiogénesis tumoral. Las
células endoteliales reclutadas para apoyar el crecimiento tumoral son exquisitamente
sensibles a bajos y dosis ininterrumpidas de medicamentos de quimioterapia. Ademas,
la genética, la estabilidad de las células endoteliales las hace inherentemente menos
susceptibles a el desarrollo de resistencia a los medicamentos en comparacion con las
células tumorales no sorprendentemente, la quimioterapia metronémica tiene pocos
efectos adversos en células no endoteliales, como las células epiteliales y los leucocitos.
A pesar de la promesa de la quimioterapia metrondémica, esto en la actualidad, el
enfoque esta limitado por lagunas significativas en el conocimiento con respecto a los
horarios Optimos de dosificacion y las combinaciones de medicamento; los tipos de
cancer mas adecuados para la terapia metrondmica y apropiadas formas de medir la
respuesta al tratamiento tumoral también son actualmente desconocido. Sin embargo, ha
habido varios estudios publicados en medicina veterinaria, la mayoria de las cuales eran
prospectivas fase 1 y ensayos de fase 2 que investigaron el uso de quimioterapia
metrondmica. Las neoplasias mas comunes evaluadas en estos estudios fueron
hemangiosarcoma, sarcoma de tejidos blandos y células de transicion carcinoma.
También se evalué una variedad de otras neoplasias (osteosarcoma, melanoma y
carcinomas variados) pero en un nimero mucho menor de pacientes. En la mayoria de
estos estudios, el farmaco de quimioterapia oral ciclofosfamida fue utilizado. Otros
agentes quimioterapéuticos que han sido evaluados eran lomustina (también conocida
como CCNU) y clorambucilo la quimioterapia oral a menudo se combinaba con un
medicamento no esteroideo farmaco antiinflamatorio (AINE) debido al antiangiogénico
propiedades de la clase de farmaco AINE. Generalmente positivas respuestas reportadas
en estos estudios, la ciclofosfamida a menudo sido utilizado de manera metrondmica en

medicina veterinaria, con frecuencia en combinacién con un AINE.
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Cuadro 1. Frecuencia de neoplasias en felinos. segin su origen celular. observadas durante el
periodo 1996-2007

Derivacion

\J © 0 € 3 \J © 0,
loasi) N. %o Tipo de neoplasia N. %o
Fibroma 1 1.4
Fibrosarcoma 3 42
. . 45 _— Mixosarcoma 1 1.4
t Z s
onectivo Sarcoma 1 1.4
Lipoma 2 2.8
Mastocitoma 1 1.4
Endotelial 4 5.6 Hemangiosarcoma 4 5.6
Hematopoyético 12 16.9 Linfoma 12 16.9
Leiomiosarcoma 2 2.8
Muscular 4 5.6 )
Rabdomiosarcoma 2 2.8
Papiloma 2 2.8
Pilotrixoma 1 1.4
Adenoma 1 1.4
Carcinoma de células 9 127
Epitelial 38 53.5 escamosas -
Otros carcinomas 3 4.2
Adenoclzarcmoma 19 26.8
mamarno
Otros adenocarcinomas 3 42
Miscelaneos 1 1.4 Disgerminoma 1 1.4
Total 71 100.0 71 100.0

A diferencia de la quimioterapia convencional, la deseada el punto final para la
quimioterapia metrondémica es a menudo la estabilizacion de enfermedad en lugar de
una reduccion general en la carga tumoral. La quimioterapia metronémica es una opcion
de tratamiento atractiva por una variedad de razones, incluido el costo razonable; la
facilidad del medicamento administracion y perfil de toxicidad mas bajo en
comparacion con dosis maxima tolerada protocolos de quimioterapia. Mas veterinarios
oncélogos ofrecen quimioterapia metronémica cuando un tratamiento convencional, el
protocolo de quimioterapia ha fallado o ha sido rechazado por duefio del paciente.
Pueden ocurrir efectos secundarios, pero generalmente son leves y transitorio. Porque la

cistitis hemorragica estéril es un riesgo con quimioterapia con ciclofosfamida
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administrada de forma metrondomica o MTD, esta secuela debe controlarse con analisis
de orina periodicos de una muestra anulada. Debido a que pueden ocurrir otras
toxicidades imprevistas cuando se combinan multiples agentes en un protocolo, es
imperativo que los pacientes sean monitoreados de cerca. Inicial los estudios de
quimioterapia metronémica han demostrado un tumor positivo a las respuestas y los
protocolos son generalmente bien tolerados en pacientes veterinarios. Mientras se
investiga mas sobre los beneficios de quimioterapia metrondmica en medicina
veterinaria es necesaria, esta modalidad se estd convirtiendo en una opcion de
tratamiento cada vez mas popular.

2.3.3 Quimioterapia dirigida con tirosina quinasa Inhibidores

Las tirosina quinasas son enzimas responsables de la activacion de proteinas
involucradas en las vias de sefializacion que regulan la normalidad proliferacién celular
y supervivencia. Porque muchas de estas vias son desregulados en las células
cancerosas, los TKI son medicamentos contra el cancer que bloguean transduccion de
sefiales, evitando asi el crecimiento tumoral. Existen ahora dos TKI orales aprobados
para su uso en perros con cancer, toceranib, fosfatob y masitinib mesilato (aprobado
condicionalmente en Estados Unidos), que estan indicados para el tratamiento de grados
y estadios de la enfermedad de mastocitos. Aunque estas drogas son dirigidas a rutas de
transduccion de sefial especificas, cada medicamento puede inducir toxicidades a las
células normales que se dividen rapidamente y que también dependen de estas vias. Los
efectos secundarios mas comunes observados con estos quimioterapéuticos son
gastrointestinales, incluyendo diarrea, pérdida de apetito y ocasionalmente vomitos.

Los efectos son hepatotoxicidad, neutropenia, dolor muscular y coagulopatias. Los
efectos secundarios asociados con toceranib, fosfatob incluyen nefropatia perdedora de
proteinas, proteinuria, hipertension y rara vez pancreatitis. EI uso mas generalizado de
TKI espera mas investigacion de varias preguntas importantes, como el tumor tipos en
los que los TKI tienen mas probabilidades de ser efectivos y su 6ptima combinacién con
agentes de quimioterapia convencionales.

Inmunoterapia capturando la capacidad del sistema inmune para combatir el cancer;
promesa importante para el tratamiento de altamente agresivos tumores malignos,
particularmente para la prevencion o control de metastasis enfermedad. EI primer agente
inmunoterapéutico con licencia del Departamento de Agricultura de EE. UU. Disefiado
para pacientes con cancer veterinario es melanoma canino, vacuné una vacuna de ADN

indicada especificamente para perros con melanoma oral en estadio Il o 1l en el que
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enfermedad local el control ya se ha obtenido. Hay una serie de otras inmunoterapias
actualmente en investigacién en ensayos clinicos incluyendo anticuerpos monoclonales
para perros con células B y células T linfoma y un anticuerpo anti-factor de crecimiento
nervioso que puede aliviar el dolor asociado con el osteosarcoma canino. Como en
humano ensayos clinicos, el éxito de la inmunoterapia para acompafante los animales
probablemente dependeran del tratamiento combinado con otras modalidades de
tratamiento, como radioterapia y quimioterapia.

2.4 Modalidades terapéuticas: terapia adyuvante

Las terapias adyuvantes se han utilizado durante mucho tiempo como un medio para
mejorar la calidad de vida en pacientes con cancer veterinario y ahora son un
componente aceptado de gestién de casos oncolégicos. Porque la calidad de vida de su
mascota suele ser la primera preocupacion del duefio, las decisiones en terapias
primarias y complementarias no solo debe considerar la enfermedad factores, pero
también los objetivos, preferencias y limitaciones del propietario.

Se emplea una variedad de terapias complementarias para controlar los signos clinicos
encontrados en perros y gatos que son tratados por cancer. Un objetivo de tratamiento
para cualquier paciente de oncologia es mantener calidad de vida al limitar los efectos
secundarios del tratamiento, el dolor y las molestias. Los signos clinicos pueden ser
causados por el cancer en si, como el dolor asociado con osteosarcoma o puede ser un
efecto secundario asociado con una modalidad de tratamiento, como radiacion o
guimioterapia.

Los efectos secundarios asociados con los agentes quimioterapéuticos incluyen vomitos,
nduseas, anorexia, diarrea, pérdida de cabello y médula dsea supresion. Aunque las
nauseas y los vémitos a menudo son autolimitados en pacientes oncoldgicos, en algunos
casos son lo suficientemente graves como para requerir intervencién médica,
afortunadamente, hay una variedad de antieméticos disponible hoy. La metoclopramida
se ha utilizado durante décadas en medicina veterinaria y es un eficaz antiemético,
maropitante. El citrato, un nuevo antagonista del receptor NK1, esta ganando
popularidad debido a su eficacia y la conveniencia de la administracion oral o
inyectable una vez al dia dosificacion. Un estudio reciente revelé que el uso de citrato
maropitante para cinco dias después de la administracién de doxorrubicina
disminuyeron significativamente la cantidad y la intensidad de los vomitos.
Ondansetrén  hydrochloridef y dolasetron mesylateg ambos receptores 5-HT3

antagonistas, también pueden usarse para controlar el vémito. Algunos abogan la
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adicion de un bloqueador H2 (famotidina) o una bomba de protones inhibidor
(omeprazol) para minimizar los riesgos de vomitos y reflujo esofagitis. La diarrea
después de la administracion de quimioterapia, se ha informado a menudo que se
maneja facilmente con metronidazol o antidiarreicos opiaceos, como la loperamida.

La anorexia atribuida a la quimioterapia se ha informado en pacientes oncoldgicos
también la causa mas comudn de anorexia es las nauseas, pero ocasionalmente otro
proceso de enfermedad subyacente puede ser responsable de los signos
gastrointestinales y debe ser considerado estimulantes del apetito, como la mirtazapina,
un receptor 5-HT3 antagonista o ciproheptadina, un antihistaminico antagonista de la
serotonina, se han utilizado con cierto éxito en oncologia canina y felina pacientes.
Algunos veterinarios dispensaran medicamentos para que los propietarios tengan en
casa y usar segin sea necesario, por ejemplo, las "3-Ms" de citrato de maropitante o
metoclopramida, metronidazol y mirtazapina. Algunos médicos, recetan medicamentos
solo ante la aparicion de signos clinicos. En la mayoria de los casos el lado clinico y los
efectos de la quimioterapia son autolimitados o pueden manejarse con medicamentos
administrados por el propietario. Sin embargo, la quimioterapia tiene efectos que nunca
deben considerarse triviales. En algunos casos, son vida amenazante y requiere
hospitalizacién para un tratamiento mas intensivo.

Nutricién

El estado nutricional de todos los pacientes oncolédgicos debe ser rutinario evaluado a
partir del diagnostico y durante todo el tratamiento. La incidencia de caquexia es baja en
pacientes veterinarios. Se caracteriza por un conjunto distinto de cambios metabolicos
que son casi imposibles de revertir una vez que estan presentes, aunque las
modificaciones en la dieta pueden ralentizar progresion. Las dietas deben adaptarse a
cada individuo que tome cuenta su diagnostico de cancer, cualquier otro proceso de
enfermedad (por ejemplo, pancreatitis o enfermedad renal), y necesidades nutricionales,
asi como factores ambientales e incluidas otras mascotas en el hogar y una capacidad o
disposicion del propietario para alimentar la dieta. La mas importante consideracion
dietética para pacientes oncoldgicos caninos y felinos es que la racidn es sabrosa y se
come, de lo contrario no tiene ningun beneficio proporcionar un dieta completa y
equilibrada, ya sea comercialmente disponible o hecho en casa, es imprescindible. Se ha
utilizado una gran variedad de dietas para pacientes con cancer. Puede ser beneficioso,
consultar a un veterinario nutricionista que puede formular una dieta especifica para el

paciente.
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El manejo del dolor

El reconocimiento y el alivio del dolor en pacientes oncoldgicos es esencial, para
mantener la calidad de vida. EI dolor en estos pacientes puede deberse a el cancer en si,
una modalidad de tratamiento que se usa (por ejemplo: radiacion o cirugia), 0 una
enfermedad concurrente (por ejemplo, osteoartritis). Para controlar adecuadamente el
dolor, se puede ver una combinacién de mas de un medicamento (AINE, opioides y
medicamentos adyuvantes como gabapentina) se requiere rutinariamente. LoOS
practicantes tienen que eliminar fuentes integrales de informacion sobre el manejo del
dolor. En particular, el dolor AAHA / AAFP recientemente actualizado, las pautas de
manejo para perros y gatos proporcionan informacion actualizada, recomendaciones
para un enfoque multimodal para evitar y control del dolor.

2.5 Modalidades terapéuticas: radioterapia

En términos simples, la radioterapia utiliza radiacion ionizante para matar células
cancerigenas. El acelerador lineal es el dispositivo estandar, administrando radioterapia
y funciones acelerando electrones a velocidades relativistas. Ffotones de alta energia
tienen excelente penetrabilidad y efecto protector de la piel. Emisiones de electrones
rango de energia de 6 a 30 megaelectronvoltios, tener una dosificacion rapida se caen y
son Utiles para tumores superficiales donde son criticos las estructuras que se encuentran
debajo del area tratada.

2.5.1 Objetivos de la radioterapia

El objetivo de la radioterapia definitiva o curativa es la erradicacion de todas las células
tumorales viables dentro del paciente. Su intencidn es curar al paciente siempre que sea
posible y prolongar la supervivencia el mayor tiempo posible. La radiacion paliativa
desempefia un papel mas importante en la oncologia veterinaria, ya que los propietarios
buscan cada vez mejorar la calidad de vida, disminuir el dolor y minimizar la
hospitalizacién de sus mascotas en lugar de lograr una cura. La mayoria de los
protocolos paliativos usa dosis de radiacion total mas bajas y una dosis por fraccion mas
alta para cumplir estos objetivos.

La radioterapia preoperatoria tiene ventajas potenciales sobre radiacion postoperatoria.
Estos incluyen el tratamiento de bien oxigenado del tejido en lugar de cicatrices,
disminucién de la siembra tumoral, un tratamiento de pequefio volumen y en algunas
situaciones, la cirugia es menos agresiva. Las desventajas potenciales incluyen mayores

complicaciones de la herida y retraso de la extirpacion quirdrgica.
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La radiacion preoperatoria no se usa en toda situacion, la decision de hacerlo se basa en
la ubicacion del tumor, cirujano preferencia y riesgo de complicacion de la herida.
Respuesta normal del tejido

Dentro de las primeras semanas después del inicio de la radiacion, los efectos agudos
son tipicamente visto en tejidos normales como la médula oOsea, la epidermis, células
gastrointestinales y mucosas; asi como en células neoplasicas.

Factores que afectan la respuesta aguda a la radiacién en el tejido normal; incluir la
dosis total, el tiempo total de tratamiento (intensidad de la dosis) y volumen de tejido
irradiado. Los efectos agudos en el tejido sano deben ser esperado y ocurrira si se
administran dosis curativas, pero resuelva con tiempo y atencion de apoyo. Los efectos
secundarios agudos no deberian considerarse limitantes de la dosis, aunque pueden
afectar temporalmente la calidad de vida del paciente. Los efectos tardios de la
radiacion se observan en proliferando lentamente el tejido normal; estos efectos estan
relacionados con dafio al tejido vascular y conectivo (estromal) en tejido de
proliferacion lenta como el cerebro, la medula espinal, el mdsculo, hueso, rifién y
pulmén. El dafio es a menudo progresivo y no reversible, lo que limita la dosis que se
puede administrar. Tejido la destruccion esta relacionada con la dosis, el volumen de
tratamiento y la perfraccion de la dosis, y puede limitarse mediante el uso de
fraccionada terapia de radiacion.

2.6 Imagenes pre radiacion

Pacientes con tumores en ubicaciones anatomicas complejas (por ejemplo: cabeza,
cuello, pared corporal) puede requerir imagenes de CT para fines de planificacion antes
de la radiacion. Pacientes tratados con cursos paliativos es posible que la radiacién no
requiera una planificacion por computadora, segun tamafio y ubicacién del tumor.
Hemoclips colocados en ayuda quirargica en delinear el lecho tumoral. La colocacion
del paciente durante la radioterapia debe intentar duplicar exactamente la posicion del
paciente en el tiempo de CT.

Consideraciones de radiacion especificas de tumor

Unas variedades de canceres responden a la radioterapia. Estas incluyen tumores
cerebrales, tumores nasales, tumores orales y tumores de las extremidades y el cuerpo.
El tratamiento del tumor cerebral puede consistir en radiacion sola o combinada con
cirugia. El cerebro, los tumores que responden favorablemente a la radiacion incluyen
meningioma, schwannoma, tumores del plexo coroideo, astrocitoma, glioma,

macroadenomas y adenocarcinomas hipofisarios.
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Todos los tumores nasales parecen responder a la radiacion especificamente linfoma
canino y felino, sarcomas y los carcinomas de la cavidad nasal responden
favorablemente a la radiacion, los tumores orales caninos, especificamente el épulis
acantomatoso, carcinoma de células escamosas, fibrosarcoma y el melanoma, responden
a radiacion. Sarcomas caninos de tejidos blandos, linfoma, mastocitos tumores, tumores
de glandulas ceruminosas, carcinomas de tiroides, vejigas tumorales, tumores de
préstata, adenomas perianales y apocrinos adenocarcinomas del saco anal de la glandula
también responden a la radiacion, ya que hace linfoma localizado. La radiacion se usa
comunmente para paliacion en osteosarcomas en perros, desafortunadamente no todos
los canceres responden bien a la radiacién. Uno de esos ejemplos es un gran sarcoma de
tejidos blandos.

Nuevas tecnologias

La radioterapia conformada tridimensional permite que el haz esté bien ajustado
conformado al tumor y permite preservar los tejidos normales. La radioterapia de
intensidad modulada permite que el colimador del haz se mueva durante el tratamiento,
lo que permite que el tumor sea irradiado a diferentes angulos y distancias durante un
solo tratamiento. La radioterapia de vanguardia actualmente incluye radiocirugia
estereostatica y radioterapia corporal estereostatica. Estos métodos implican tecnologia
mas sofisticada y administracion de una o varias fracciones de radiacion en dosis altas,
terapia con margen estrecho. Los estudios a largo plazo son escasos en medicina
veterinaria, pero estas tecnologias ofrecen la promesa de dosis mas altas para tumores,
dosis mas bajas para estructuras normales y menos fracciones de dosificacion.

2.6 Modalidades terapéuticas: cirugia

Como regla general, si un tumor primario puede extirparse completamente con
morbilidad aceptable, la cirugia es la mejor opcion de tratamiento. El primer intento de
escision quirargica siempre ofrece la mejor oportunidad para eliminar completamente el
tumor. Tumores localmente recurrentes a menudo son mas dificiles de extirpar que el
tumor inicial debido a mas implicacion extensa de tejidos normales en la region y
distorsion de los planos de tejido normal por tejido cicatricial. Para tumores que son
grandes, fijos o ubicados adyacentes a estructuras normales criticas, TC o RM
preoperatoria pueden ser Utiles para planificar la cirugia escision.

El objetivo habitual de la cirugia es obtener una amplia cirugia en margenes en todas las
direcciones que rodean el tumor, es decir, para extirpar el tumor con un manguito

intacto muy visible de alrededor normal del tejido.
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No hay un ancho de margen universalmente apropiado, y margenes adecuados varian de
tumor a tumor y de tumores con alta probabilidad de recurrencia local (por ejemplo:
sarcomas de partes blandas de alto grado o tumores de mastocitos y felinos carcinomas
mamarios) deben extirparse con margenes de 2-3 cm si es posible. Muchas otras
neoplasias malignas se pueden eliminar con seguridad con 1-2 cm de margenes, es
necesario que el margen dependa el tipo de tejidos adyacentes al tumor. Por ejemplo,
fascial generalmente proporcionan una buena barrera fisica para el crecimiento tumoral,
de modo que la escision de un plano fascial intacto debajo de un tumor es una excelente
manera de optimizar la posibilidad de una escision completa. La grasa subcutanea es
poco resistente al crecimiento tumoral y deberia siempre extirpa agresivamente con la
masa tumoral.

Una escision marginal se refiere a "descartar” un tumor, o extirpandolo justo afuera de
su pseudocdpsula. Debido a que la pseudocdpsula a menudo consiste en células
cancerosas comprimidas, escisiones marginales riesgo de dejar cantidades
microscopicas de células tumorales en el paciente y estan asociados con tasas mas altas
de recurrencia local que amplias escisiones. Como regla general, se deben evitar las
escisiones marginales a menos que se esté considerando la radioterapia post operatoria.
Todos los tumores extirpados deben enviarse para histopatologia como examen y
analisis de margen. La precision del margen los andlisis se pueden optimizar entintando
la muestra extirpada para permitir al pat6logo distinguir los verdaderos margenes
quirargicos de margenes artificiales creados durante el procesamiento de tejidos.

Las suturas pueden colocarse en la superficie del espécimen extirpado para guiar el
patélogo de areas de especial preocupacion. Porque las patologias de los laboratorios
generalmente preparan solo cuatro o cinco diapositivas de una determinada muestra, un
informe de margenes completos no necesariamente implica que se realizé una escision.
Un informe de incompletas margenes significa que la reseccién fue histolégicamente
incompleta al menos una ubicacién. Si bien las tasas generales de recurrencia son
consistentes mayor para tumores con margenes incompletos que para tumores con
margenes completos, los propietarios deben saber que los tumores con margenes
completos pueden repetirse localmente y, por el contrario, muchos los tumores con
margenes incompletos no se repiten. Siguiendo un informe de margenes incompletos,
las opciones incluyen un monitoreo cercano (si es posible una nueva escision apropiada
si la local recurrencia), escision amplia inmediata de la cirugia cicatriz o radioterapia

post operatoria.
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2.7 Cuidados de seguimiento

Evaluacién de respuesta

Se han desarrollado pautas para evitar decisiones arbitrarias en evaluar la respuesta

terapéutica. Las respuestas deben verse en contexto con la intencion original de la

terapia, ya sea curar o paliacion. EI RECIST (Criterios de evaluacion de respuesta en

solidos Tumores), modelo para tumores caninos especifica la siguiente respuesta de

criterios:

e Respuesta completa: 100% de resolucion del tumor.

e Respuesta parcial >30% de reduccién en el tamafio total del tumor (s).

e Enfermedad progresiva >20% de aumento en el tamafio total del tumor.

e Enfermedad estable: reduccion del <30%, aumento del <20% en tumor (es) sobre
su tamafo.23

Criterios de evaluacién de la respuesta del linfoma para perros especifica los siguientes

criterios de respuesta:

e Respuesta completa: regresion completa de toda evidencia de enfermedad, ganglios
linfaticos de tamafio normal.

e  Respuesta parcial: reduccion de >30% en la dimension media mas larga de lesiones

e Enfermedad progresiva: aumento del tamafio de <20% en la media més larga
dimensidn de las lesiones.

e Enfermedad estable <30% de reduccidn, <20% de aumento en el tamafio de
lesiones.

Monitoreo de radioterapia post radiacion

Muchos pacientes tienen un pronostico de bueno a excelente después del inicio

radioterapia. Sin embargo, es imperativo que estos pacientes tengan examenes

periddicos posteriores a la terapia; debido a la posibilidad de recurrencia, metéstasis,

desarrollo de nuevos tumores o complicaciones de la terapia inicial. Al finalizar la

terapia inicial, los pacientes estan a menudo reajustadas para determinar el alcance de la

enfermedad, algunos tumores pueden tomarse el mes para que ocurra la maxima

respuesta al tratamiento, asi que paciencia y la atencion continua de apoyo es

aconsejable. Respuesta parcial o estabilizacion del crecimiento del tumor primario,

dejando residuos de enfermedad, puede ser la maxima respuesta post-terapia observada.
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2.7.1Quimioterapia de mantenimiento

Para muchos casos de oncologia, la terapia inicial se realiza para prolongar la
supervivencia. a pesar de que no se considera curativo. Quimioterapia adicional,
quimioterapia metronomica o TKI y ciclooxigenasa inhibidores (COX-2) se han
utilizado como terapia continua en tales casos. El uso de estos dos ultimos agentes se
justifica por sus propiedades antiangiogénicas y por sus efectos antiproliferativos.

2.7.2 Manejo de la enfermedad recurrente o metastasica

Los conceptos que se aplican a la quimioterapia de mantenimiento son relevantes para
el manejo de la enfermedad recurrente 0 metastasica. Duefio de la mascota debe estar
preparado para repetir la imagen y la estadificacion antes de la final decisiones de
tratamiento. La evaluacion de la calidad de vida del paciente es necesario en esta
coyuntura critica debido al prondstico reservado y la probabilidad de que un retorno a la
normalidad no sea posible. Los objetivos de la terapia en tales casos son a menudos,
dindmicos y son obviamente afectado por la extension de la enfermedad y las

expectativas para la calidad de vida del paciente.
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Conclusiones

Las neoplasias de origen epitelial son las méas frecuentes en caninos y gatos.

La mayor frecuencia de neoplasias se presenta en caninos y gatos a partir de los
cinco afios de edad.

Las neoplasias se presentaron con una frecuencia similar en machos y hembras.
Asimismo, la raza mas afectada fue el Boxer.

Las neoplasias malignas son mas frecuentes que las benignas; siendo el tumor
venéreo transmisible la neoplasia benigna mas frecuente dentro los tumores
benignos y el adenocarcinoma mamario el mas frecuente dentro los tumores

malignos.
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1V. Anexos

Carcinoma de Células escamosas cutanea

Leucemia felina
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Neoplasias palpebrales
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Mastocitos canino

Neoplasia cardiaco en caninos
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Neoplasias orales en caninos

Neoplasias palpebral en caninos
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