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RESUMEN
El presente estudio tuvo como objetivo adquirir conocimientos sobre el diagndstico,
tratamiento y seguimiento de casos oncoldgicos mediante la observacion del abordaje
integral de los mismos en el Centro de Cancer Animal Flint de la Universidad Estatal de
Colorado, y en el Centro de Salud Veterinario de la Universidad Estatal de Kansas, para

utilizar dicha experiencia en la practica médico veterinaria en Costa Rica.

Se particip6 para completar 320 horas de trabajo en siete semanas, entre los dos centros
médicos, y se pudo aprender de 150 casos diferentes de procesos neoplasicos, donde se
observd que los tipos de cancer méas frecuentes son linfoma, mastocitoma y osteosarcoma.
Las razas mas afectadas fueron los cobradores y la edad de los animales enfermos se inclind

sustancialmente hacia gerontes con respecto a los jovenes.

Se tuvo la oportunidad de dar seguimiento a los pacientes y observar las distintas

modalidades de tratamiento: quirdrgico, quimioterapéutico y de radioterapia.

Se recopil6 la informacion de dos casos clinicos diferentes, uno en cada hospital visitado,
que se utilizaron para ejemplificar y desarrollar mas el osteosarcoma, un tumor que se
presenta con relativa frecuencia en nuestro medio y cuyo manejo es importante pues es

puntual y sencillo y que muchas veces es obviado por desconocimiento.



ABSTRACT
This study aimed to gain knowledge about the diagnosis, treatment and monitoring of cancer
cases, by observing the comprehensive approach to them at the Flint Animal Cancer Center
of Colorado State University, and at the Veterinary Health Center of Kansas State University,

to be able to use this experience in veterinary medical practice in Costa Rica.

An externship to complete 320 hours in seven weeks, gathered between the two medical
centers was achieved, where 150 different cases of neoplastic processes were documented
and observed. The cancers that were most frequently approached were lymphoma, mast cell
tumor and osteosarcoma. The most affected breeds were the retrievers and the average age

of the patients were substantially more inclined to old individuals.

The opportunity to follow patients and observe the different modalities of treatments
(surgical, chemotherapy and radiotherapy) was most appreciated and documented as the

cases went by.

Two particular clinical cases were followed more thoroughly, one in each hospital visited,
and in this paper, those are used to exemplify a tumor that develops relatively frequently in
our country, the osteosarcoma, and whose management is truly straightforward but it is often

overlooked due to ignorance.



1. INTRODUCCION

1.1 Antecedentes

Las neoplasias son crecimientos anormales de tejido que se desarrollan mas rapido que los
tejidos normales subyacentes y en una manera descoordinada y persistente. Las células
neoplasicas difieren de las normales en que presentan una proliferacion descontrolada
(independientemente del requerimiento de la formacion de células nuevas) y alteraciones en

la diferenciacion, adhesion y comunicacion celular (Morris y Dobson, 2002).

El cancer permanece como la principal causa de muerte en perros y posiblemente en gatos,
en proporciones epidémicas llegando hasta el 60% de los fallecimientos en Golden Retrievers
(Schaer, 2008; Nelson y Couto, 2014). Actualmente la oncologia es un campo tan amplio que
se ha reportado y estudiado incluso la presencia de melanomas en Phoca vitulina (Morick et
al., 2010) y los métodos de identificacion, tipificacion y determinacion del grado de
malignidad son cada vez mas precisos y especificos (Chaubert et al., 2010; Giudice et al.,

2010).

El cancer es una enfermedad genética, e independientemente de la causa, el dafio al genoma
celular es una caracteristica en comun de todos los procesos neoplasicos (Cullen et al., 2002).
Es una patologia que no tiene limites de especie, esto permite al médico veterinario
desempefiar un rol clave en la investigacién oncoldgica comparativa con la meta de convertir
esta enfermedad, ante la ausencia de una cura y la presentacién de una forma aguda

potencialmente fatal, en una condicion de manejo cronico y paliativo (Withrow et al., 2013).

El manejo del cancer en animales de compafiia ha evolucionado considerablemente en los

ultimos quince a veinte afios como resultado de varios factores. Dentro de ellos, ha sido clave



el hecho de que los clientes han tomado conciencia de los tratamientos disponibles contra el
cancer para sus mascotas, y estan dispuestos a comprometerse financiera y emocionalmente

con los protocolos terapéeuticos (Cullen et al., 2002).

Los métodos de deteccion muchas veces son incidentales y ante sintomas inespecificos como:
la pérdida de peso sin pérdida de apetito, la presencia de una masa en cavidad abdominal
diagnosticada mediante ultrasonido y/o estudios radiologicos dirigidos con finalidad distinta
a la deteccion de un tumor, o sindromes paraneoplasicos descubiertos mediante hematologia

y quimica sanguinea (Nyland y Mattoon, 2002; Gough, 2007).

Existen varias herramientas diagnésticas en el campo oncoldgico. Una de las mas importantes
y determinantes es la citopatologia, pues es una manera simple y rapida de obtener
informacién de un tumor y resulta sumamente valiosa para la toma de decisiones clinicas
incluyendo: el diagnéstico preliminar, planeamiento de estrategias para el tratamiento,
determinacion del prondstico, deteccidn de recurrencia y monitorizacion de la respuesta al

tratamiento (Cowell et al., 2008; Withrow et al., 2013).

El “gold standar” del diagnodstico oncologico es la histopatologia, pues permite observar la
arquitectura del tejido. Cuando una citologia es no diagndstica o equivoca, la biopsia provee
mas informacién; inclusive deberia ser incluida obligatoriamente dentro del abordaje clinico,
nunca opcionalmente, ya que es necesaria para dar el diagnostico definitivo (Tvedten y

Cowel, 2004; Rosenfeld y Dial, 2010; Withrow et al., 2013).

Para aumentar el grado de éxito y efectividad en el tratamiento del paciente oncolégico, se
deben realizar estas técnicas diagnoésticas y repetir como control después del tratamiento,

para posteriormente considerar: opciones paliativas y/o quirdrgicas, tratamientos de soporte



adjuntos, costos, cuidados postoperatorios, evolucién esperada y prondstico que incluya

riesgos y complicaciones (Ehrhart y Cult, 2012).

El manejo, diagndstico y tratamiento de un paciente oncolégico debe realizarse en conjunto
con el propietario del animal. Dependiendo del tipo de tumor, comportamiento biol6gico y
etapa clinica de la neoplasia, el clinico encargado puede recomendar uno o0 mas tratamientos.
Ademaés de los factores relacionados al tumor, debe tomarse en cuenta otros factores que
influyen en la eleccion de un tratamiento 6ptimo, como los relativos al paciente, familia y

manejo de la terapia (Dunn y Ceerber, 2002; Nelson y Couto, 2014).

Existen métodos convencionales de tratamiento del cancer, entre ellos: cirugia, radioterapia
y quimioterapia; siendo la reseccion quirargica el método mas efectivo para el tratamiento

de neoplasmas sélidos (Morris y Dobson, 2002; Ehrhart y Cult, 2012; Fossum et al., 2013).

La radioterapia actia mediante la absorbancia de la radiacion por los tejidos vivos, cuyos
atomos o moléculas impactados por el rayo se excitan y se ionizan produciendo la ruptura de
enlaces moleculares con consecuente apoptosis de las células cancerigenas. Esta modalidad
requiere equipo e infraestructura especializada, y se clasifica en teleterapia (uso de un rayo
externo) y braquiterapia (uso de sustancias radiactivas que emiten rayos). Por ultimo, la
quimioterapia se basa en el uso de drogas o sustancias citotoxicas, dentro de las cuales existen
agentes alquilantes, antibiéticos antitumorales y agentes miscelaneos (Morris y Dobson,

2002; Gough, 2007; Coppoc, 2009).

Menos utilizadas, pero de manera emergente, también se toman en cuenta métodos de

tratamiento antineoplasico como la inmunoterapia (autovacunas), la terapia molecular



dirigida y las terapias alternativas como la acupuntura, la homeopatia o el uso de hierbas

(Ettinger y Feldman, 2010).

Prolongar y proveer calidad de vida a los pacientes y aconsejar apropiadamente a los duefios
sobre las opciones a ofrecer, debe ser la principal meta del clinico mientras se avanza en la

terapia oncoldgica (Ehrhart y Cult, 2012).

En afos recientes hubo un progreso importante en el entendimiento de la patogénesis de las
neoplasias. Se espera que este entendimiento permita una identificacion y deteccién mas
precisa de las primeras etapas del cancer, para tomar acciones cuando la terapia sea mas

efectiva (Cullen et al., 2002).

1.2 Justificacion

1.2.1. Importancia

A pesar del promedio de vida relativamente corto de la mayoria de los animales, las
neoplasias son pertinentes para los clinicos veterinarios, patélogos e investigadores. En
nuestro medio son cada vez mas los animales que llegan por atencién médica presentando un
tipo de neoplasia (Avendafio, 2010). El diagndstico tumoral y tratamiento de individuos esta
convirtiéndose de manera creciente en una parte prominente de la practica en pequefios
animales. Ademas, los modelos neoplasicos animales proveen datos e ideas importantes para

definir el porqué y el tratamiento del cancer en humanos (Kusewitt, 2012).

Frecuentemente, ya sea por la falta de recursos o el miedo infundado en humanos ante las
neoplasias, la profesion veterinaria ha tenido un abordaje negativo ante el cancer. Esta actitud
va en detrimento no solo de la salud de la mascota, sino también que puede reforzar estos

miedos no fundamentados en el cliente sobre la enfermedad en humanos. Le debemos a



nuestros pacientes y sus amos estar bien informados y actualizados en métodos de tratamiento
de vanguardia, a fin de prevenir la propagacion innecesaria de sentimientos no

esperanzadores ante un diagnostico de cancer (Withrow et al., 2013).

Con el pasar de los afios el promedio de vida de nuestras mascotas va aumentando y existe
un incremento significativo en la frecuencia de aparicion de neoplasmas conforme los
animales envejecen (Cullen et al., 2002). Por lo tanto, es deber del médico veterinario velar
por el abordaje correcto y tratamiento de estos animales; o en su defecto, aplicar la oncologia
preventiva (predileccion en razas, causas virales, exposicion a luz ultravioleta) con el
objetivo de propiciar una expectativa de vida mayor en aquellos pacientes con algun tipo de
predisposicion a padecimientos de tipo oncolégico, y de esta manera mejorar su calidad de

vida (Nelson y Couto, 2014).

En nuestro medio, por la dificultad de acceso a los medicamentos o por el costo de las
terapias, muchos pacientes son eutanasiados al diagnosticarse un cancer de manera
presuntiva, inclusive sin haber realizado las pruebas necesarias para tener el diagnostico
definitivo con su respectivo prondstico. Es importante crear conciencia en los propietarios y

los veterinarios de que una neoplasia no es necesariamente una sentencia de muerte.

1.3. Objetivos

1.3.1. Obijetivo general

Adquirir conocimientos sobre el diagndstico, tratamiento y sequimiento de casos oncoldgicos
mediante la observacién del abordaje integral de los mismos en el Centro de Cancer Animal

Flint de la Universidad Estatal de Colorado, y en el Centro de Salud Veterinario de la



Universidad Estatal de Kansas, para utilizar dicha experiencia en la practica médico

veterinaria en Costa Rica.

1.3.2. Objetivos especificos

1.3.2.1. Analizar y comparar la informacion recopilada a traves de la observacion en el
diagnostico, tratamiento y seguimiento administrado a los pacientes admitidos en el Centro
de Céancer Animal Flint en la Universidad Estatal de Colorado, y el Centro de Salud

Veterinario de la Universidad Estatal de Kansas.

1.3.2.2. Aprender los protocolos terapéuticos mas utilizados y efectivos observados durante
la pasantia, para garantizar el bienestar animal, de forma curativa o paliativa en un paciente

con cancer.

1.3.2.3. Observar durante la pasantia, para después implementar en nuestro medio, nuevas
terapias o bien las combinaciones de protocolos que se observen durante el periodo de

pasantia.

1.3.2.4. Aprender con la evolucion de los casos observados durante la pasantia, a predecir a
grandes rasgos, como seré el prondstico del paciente conforme se avance con una terapia ante

una neoplasia en especifico.

1.3.2.5. Observar las técnicas realizadas durante la pasantia para el diagnéstico de un proceso
neoplasico, y llevar a la practica en nuestro medio aquellas que sean factibles, no como una
opcidn sino como examen obligatorio de manejo para el tratamiento oncolégico sumando,

como seguimiento, el uso de citologias de aspirado de linfonodos centinelas.



2. METODOLOGIA

2.1. Materiales y Métodos
2.1.1 Descripcién general
Se llevd a cabo una pasantia como observadora por un periodo de una semana en el Centro
de Céancer Animal Flint en la Universidad Estatal de Colorado, y posteriormente seis semanas
en el Centro de Salud Veterinario de la Universidad Estatal de Kansas, dentro del

departamento de oncologia.

Ambos centros se encuentran equipados con areas especificas para el tratamiento del cancer
con recintos como: cuidados intensivos, quirdéfanos y laboratorios para realizar exdmenes

complementarios.

Se observé el abordaje de casos junto con los médicos veterinarios tratantes y residentes,
internos, demas pasantes y asistentes, tanto en el Centro de Cancer Animal Flint de la
Universidad Estatal de Colorado, como en el Departamento de Oncologia del Centro de Salud

Veterinario de la Universidad Estatal de Kansas.

A pesar de asumir un rol de observadora se mantuvo completa disponibilidad de asistir en lo
posible, para lograr el maximo aprovechamiento de la pasantia, y se participd como un
interno mas, en las rondas de discusién de casos, clubs de articulos y mesas redondas que

fueron llevados a cabo en cada centro.

Durante la pasantia se trabajo con los pacientes de pequefias especies con patologias
oncologicas, que ingresaron durante el periodo de estadia en las instituciones antes

mencionadas y fueron abordados segun protocolos de cada centro médico veterinario.



2.1.2. Horario de trabajo

En ambos centros hospitalarios el horario fue establecido segun las funciones del pasante, se

completo una jornada laboral en una semana, de diez horas diarias de lunes a viernes en el

Centro de Céancer Animal Flint en CSU, y durante seis semanas, de lunes a viernes,

completando nueve horas diarias en el Departamento de Oncologia del Centro de Salud

Veterinario en KSU (Cuadro 1).

Cuadro 1. Cronograma de trabajo durante la pasantia.

Tiempo total siete
semanas

Actividad

Del 18 al 23 de abril

Pasantia en la unidad de Oncologia del Flint Animal Cancer Center
en Colorado State University.

Del 25 de abril al 06
de junio

Pasantia en Centro de Oncologia de Veterinary Health Center de
Kansas State University.




3. RESULTADOS Y DISCUSION
Como fue mencionado anteriormente durante la pasantia se tuvo la oportunidad de compartir
un lugar como interno, con los estudiantes de turno de las universidades visitadas, estudiar

los casos que eran admitidos para diagnostico y seguimiento de las patologias tumorales.

Tanto en el “Flint Animal Cancer Center” de la Universidad Estatal de Colorado, como en el
“Veterinary Health Center” de la Universidad Estatal de Kansas, se recibe una casuistica
elevada de pacientes, por lo que se tuvo acceso al mayor nimero de casos ingresados, de esta
manera se adquirié experiencia, basada en la observacion, sobre el diagndstico, tratamiento,

manejo y seguimiento de dichos casos oncologicos.

Se recopild la mayor cantidad de informacion sobre las similitudes o diferencias en el
abordaje de casos de tipo oncoldgico en ambos centros médicos y se observé un abordaje

integral muy similar.

Se fortalecieron los conocimientos tedrico-practicos en el manejo de pacientes con neoplasias

y se aprendieron protocolos terapéuticos que no son utilizados en nuestro medio.

Se formé un criterio médico basado en la experiencia por observacion para la toma de
decisiones frente a casos oncoldgicos respecto al abordaje para cada uno de ellos y el eventual

prondstico que puedan tener de acuerdo a la patologia involucrada.

Se amplio el conocimiento sobre medicamentos y protocolos farmacoldgicos, que se utilizan
contra el cancer en los centros médicos visitados durante la pasantia, tomando en cuenta todas
las variables posibles como principio activo, efectos secundarios y particularidades del

paciente: raza (Figura 1), edad: tomados como gerontes los pacientes mayores o iguales a los
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siete afios en caninos, y mayores o iguales a los ocho afios en felinos (Figura 2), género

(Figura 3), tipo de cancer (Cuadro 1, Cuadro 2), prondstico y respuesta al tratamiento.

Cuadro 2. Neoplasias observadas en CSU con nimero de casos respectivos.

Neoplasia Cantidad
Adenocarcinoma de glandulas apocrinas en sacos anales 1
Carcinoma de células escamosas digital 1
Carcinoma hepatocelular 1
Carcinoma nasal de células transicionales 4
Carcinoma pulmonar 2
Carcinoma tiroideo 2
Condrosarcoma 1
Fibrosarcoma 5
Hemangiosarcoma 3
Leiomiosarcoma en tracto gastrointestinal 1
Linfoma 8
Mastocitoma 3
Melanoma oral 1
Meningioma 1
Osteosarcoma 4
Sarcoma de células fusiformes 1
Sarcoma histiocitico pulmonar 1
Sarcoma indiferenciado de tejido blando 6
Tumor mamario 1




Cuadro 3. Neoplasias observadas en KSU con nimero de casos respectivos.

11

Neoplasia Cantidad
Adenocarcinoma de glandulas apocrinas en sacos anales 4
Adenocarcinoma nasal 1
Adenocarcinoma tiroideo 7
Adenoma perianal 1
Carcinoma de células escamosas papilar 1
Carcinoma de Células Transicionales (Vejiga, Préstata) 4
Carcinoma en cavidad oral 1
Carcinoma en colon 1
Carcinoma pulmonar 3
Condrosarcoma 1
Fibrosarcoma 6
Hemangiosarcoma 2
Histiocitoma 3
Linfoma 16
Mastocitoma 18
Melanoma 4
Mieloma Mdltiple 2
Mixosarcoma 1
Osteosarcoma 13
Plasmocitoma 2
Sarcoma de reaccion vacunal 2
Sarcoma indiferenciado de tejido blando 6
Timoma 1
Tumores de glandula mamaria y ovario 4
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Figura 1. Distribucion porcentual de neoplasias en general segun raza.
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Figura 2. Distribucion de neoplasias en general segun rango de edad.
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Género de pacientes oncolégicos
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Figura 3. Distribucion general de neoplasias segun género del paciente.

Dentro de cada hospital se llevo a cabo una dindmica de trabajo diferente. En la Universidad
Estatal de Colorado, a primera hora de la mafiana, se realizaba un recuento de los casos que
estaban programados para ser atendidos, y en la Sala de Conferencias del Departamento de
Oncologia, se discutian en conjunto con académicos y estudiantes. Cada caso era asignado a
un estudiante y a un doctor Residente o Tratante, y conforme transcurria la mafana, se
revisaban los pacientes y se establecia un plan clinico-diagnéstico que avalaba el médico,

para que fuese llevado a cabo por el interno.

Se tuvo la oportunidad de presenciar consultas con estudiantes que, inicialmente, tomaban
los datos, posteriormente se presentaba el caso ante el médico asignado, y después de discutir
brevemente sobre los diagnosticos diferenciales o tratamientos, se volvia a la sala, ahora en

presencia del médico, para indicarle al cliente el plan que se iba a llevar a cabo con su
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mascota: pruebas que debian realizarse, procedimientos que se efectuarian e imagenes

diagnosticas que se tenian que tomar.

Al ser un hospital de los méas reconocidos en el departamento Oncoldgico en el pais, los
estudiantes debian ingresar en el sistema horas o inclusive dias antes, las citas u horas, para
pasar al paciente a imagenologia, y era esta parte del proceso, mas que todo, donde habia un

desfase para continuar con el curso clinico del paciente.

Durante la tarde se continuaban recibiendo las citas programadas; sin embargo, siempre a las
tres y media de la tarde se hacia una pausa para repasar los casos. Los martes, jueves y
viernes, son los dias en que se realizan las nodulectomias o los procedimientos quirdrgicos
que el paciente requiriera y se pudo observar sin restricciones las cirugias realizadas

programadas desde dias atras.

Para el final del dia todos los pacientes eran internados segun criterio del clinico o bien, se
daban las salidas para que regresaran segun lo programado a dias posteriores, ya fueran
tratamientos quimioterapéuticos, diagnostico por imagenes, seguimientos del transcurso de

la enfermedad o procedimientos quirdrgicos.

Ademas, como parte de la experiencia de aprendizaje, los estudiantes reciben clases
magistrales de tumores especificos, después de la ronda de las mafanas, explicaciones de
uso, funcionamiento y aplicaciones de las maquinas de resonancia magnética y tomografia
computarizada, asi como el acelerador lineal para llevar a cabo los tratamientos de
radioterapia. Se podia asistir a los clubes de discusién de articulos, y los docentes estan

anuentes a responder, y despejar cualquier duda que se presente al estudiante.
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Por otro lado, en la Universidad Estatal de Kansas, también tiene un departamento de
oncologia con alta casuistica, aunque mas pequefio; este funciona por medio de citas al igual
que en Colorado, pero no se realiza una ronda de casos, éstos se asignan a los estudiantes el

dia anterior de que ingresan, y solo cuenta con un médico tratante a cargo.

Cada caso es responsabilidad del interno asignado, y es en este aspecto que la Universidad
de Kansas supera a Colorado; el desenvolvimiento del alumno como clinico se explota mucho
mas a fondo pues dejan a los internos tener un contacto mas directo con cada caso.

Cuando hay tiempo, dentro de la agenda, el médico tratante escoge un tumor en especifico,
y lo explica a la rotacién de internos en curso como un resumen general y los viernes se
realizan las rondas de histopatologia clinica, donde se interpretan las citologias y las

histopatologias realizadas por el pat6logo clinico del hospital.

3.1. Abordaje de casos oncoldgicos
Tal como se muestra en la Figura 1, la mayor cantidad de neoplasias observadas durante la
pasantia, se presentaron en los animales sin raza definida, sequidos por los cobradores, como
el Golden Retriever, el Labrador Retriever y el Weimaraner, a pesar de ser un dato de
estadistica descriptiva, confirma lo que dice la literatura sobre la predisposicion de ciertas

razas ante las enfermedades neoplésicas (Cuadro 2, Cuadro 3).

La raza demostré ser un factor relevante, al igual que la edad como muestra la Figura 2, los
animales mas longevos se vieron més afectados, aunque si se observan casos de mascotas
jovenes o adultos jovenes con procesos neoplasicos, y estos tienden a tener un peor

prondstico. El dato que indicd ser indiferente fue el genero del paciente, como se ve en la
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Figura 3, ya que en ambos centros oncoldgicos se observaron proporciones muy similares

entre machos y hembras que tienen cancer.

En casos generales, y especialmente en pacientes de nuevo ingreso al hospital es crucial,
tener una historia clinica precisa, o al menos clara de la aparicion de la masa, inicio de

sintomas clinicos, y a grandes rasgos una buena anamnesis del paciente.

En ambos centros oncolégicos la consulta iniciaba con una conversacion con el cliente, sobre
hechos que han venido ocurriendo desde meses atrds con su mascota. Se deben hacer
preguntas que el propietario pueda responder, sin llevar la batuta de la conversacion, y
tratando de que la persona recuerde como empezé todo, pues el cancer es, al final, una
patologia de desarrollo cronico que tiene un descubrimiento de forma repentina o aguda, en
la mayoria de los casos observados. Detalles que uno descubre con la informacion
proporcionada por el cliente, dan pistas de cudl seria el pronostico del animal o cuél es el

comportamiento bioldgico del tumor.

La mayoria de los casos, tanto en CSU como en KSU, los diagnosticos ya estaban
establecidos, y los duefios lo que deseaban, era una segunda opinidn, opciones mas avanzadas
0 agresivas de tratamiento, y muchas veces sélo solicitaban informacién clara y certera del

prondstico de su mascota.

3.2. Establecimiento de un diagndstico
Segun lo observado especialmente en casos de primer ingreso, cuya afeccion no esta clara,
el clinico debe de detener la conversacion o recopilacion de datos, para empezar a examinar

al paciente.
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Debe de hacerse un examen fisico minucioso. La mayoria de los pacientes oncoldgicos son
geriatricos (Figura 1) y se espera cierto grado de deterioro senil en la mascota, por lo que a
veces uno como clinico debe de considerar varias variables, antes de asumir que se trata de

un proceso neoplasico.

Primeramente, se debe de detectar la masa o el nddulo, éste podria tratarse de un proceso
inflamatorio o un accidente vascular y la manera mas répida, comoda y comun utilizada en
ambos centros médicos, es la realizacién de un aspirado con aguja fina para su posterior
extendido en una lamina y final estudio citolégico, dependiendo de la apariencia externa del
nddulo: tamafio, color, ulceracion y ubicacion; se realiza también, un aspirado del linfonodo

centinela para buscar células tumorales o reactividad por inflamacion.

Una vez determinado el tipo de masa a la que se estd enfrentando, en ambos centros se
procede a hacer mas pruebas para determinar la etapa en que se encuentra el cancer del
paciente, usualmente, se observo que se hacen radiografias de térax en tumores donde la
metastasis intratordcica es comun (tres vistas: dorsoventral, laterolateral izquierda y
laterolateral derecha); ultrasonido de abdomen, en caso de que sea un mastocitoma, por
ejemplo, cuyos primeros lugares de metastasis son: higado, bazo y/o linfonodos
mesentéricos; otra prueba colateral que debe hacerse es la biopsia de la masa, sea clara o no
la lectura del extendido citoldgico, para determinar grado del tumor, arquitectura de las
células neopléasicas e indice mitdtico, que en conjunto con comportamiento bioldgico,
localizacion y diferentes puntos de metastasis, determinaran un pronéstico de vida del

animal.
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3.3. Tratamiento

Para el tratamiento del cancer se utilizan diferentes modalidades, en este aspecto el curso
clinico de la enfermedad, depende de la consideracion de varias variables como: el criterio
médico, necesidades del paciente y la capacidad financiera del cliente. Tomando en cuenta
lo anterior, inclusive pueden llevarse a cabo combinaciones entre los distintos abordajes, para
hacer un tratamiento mas integral de la enfermedad local y sistémica, y asi proporcionar

mejores posibilidades de supervivencia y calidad de vida al paciente.

3.3.1. Tratamiento quirurgico

Es la primera linea de tratamiento. En este paso la biopsia previa es muy importante, pues
dependiendo del tipo de tumor y agresividad del mismo, se determinan los margenes
quirdrgicos (tres centimetros de los bordes y una fascia muscular de profundidad en caso de

tumores de alta malignidad).

En ocasiones no hay espacio suficiente para obtener margenes quirurgicos deseados, por lo
que siempre es considerable la amputacion del miembro afectado o la remocion de estructuras
Oseas adyacentes. En caso de que el nodulo se encuentre en un drgano especifico, puede
removerse la viscera completa o extirpar una parte haciendo lobectomias (Ehrhart y Cult,

2012).

3.3.2. Tratamiento medicamentoso

Para el manejo del cancer en pequefias especies, se utilizan numerosas drogas citotoxicas
(Anexo 3), los tratamientos son basados en protocolos tradicionales para mascotas
extrapolados de medicina humana, pero utilizados en dosis mucho menores y administrando

cada farmaco de manera espaciada -si se trata de varias drogas en conjunto- y mas
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conservadoramente, esto debido a que las neoplasias en animales, aunque la meta sea,
idealmente un tratamiento curativo, se observo que el enfoque dado es més paliativo que

definitivo o de curacién.

Todas las drogas citotoxicas tienen como efectos secundarios trastornos gastrointestinales y
supresion de médula 6sea. De la totalidad, 70% de los pacientes no tienen efectos
secundarios, 30% si tienen, pero éstos son manejables en casa y menos del 5% dentro de ese
treinta por ciento, necesitan ser hospitalizados, a su vez, dentro de este porcentaje muy lejos
del 1% de los casos son fatales. Los efectos secundarios son autolimitantes y son controlados

sintomaticamente hasta que se termina la quimioterapia (Withrow et al., 2013).

El blanco de la quimioterapia son las células de division rapida. Cuando hay enfermedad
macroscopica se puede decir que hay al menos un billon de células en el tumor, por lo que,
a pesar de hacer la remocidén quirdrgica, siempre hay un porcentaje de células que no vamos

a poder quitar, es por eso que se utiliza la quimioterapia o la radioterapia (Weinberg, 2014).

Generalmente las células que logran sobrevivir son aquellas que estan en la fase Go de
mitosis, éstas no estan dividiéndose activamente, las células madre tumorales, las células que
tienen mecanismos de evasion o las células sanas, pueden manejar el dafio y recuperarse. Las
células sensibles a la quimioterapia son las que son aquellas de rapida replicacién, es por esto
que ademas de las células cancerosas, las del tracto gastrointestinal, las de médula 6sea y las
de foliculos pilosos en perros pequefios de pelaje blanco (se observo que especialmente con

doxorubicina) también son destruidas con la quimioterapia (Withrow et al., 2013).

Es importante mencionar, que cada tratamiento quimioterapéutico impartido, tanto en CSU

como en KSU, se administraba bajo las condiciones de bioseguridad mas estrictas. El equipo



20

base cuenta con gabachas impermeables, anteojos aislantes, doble guante de latex, cobertores
de superficies, sistemas exclusivos de jeringas Equashield®, bolsas de plastico con cierres
herméticos, y todo esto, se desecha una vez utilizado, en bolsas especiales selladas, de color

amarillo (rotuladas como peligro bioldgico).

3.3.2.1. Toxicidad en médula ésea
Los neutrdfilos tienen una vida media en sangre de ocho a doce horas y las plaquetas de cinco
a siete dias por lo que el tiempo de recuperacion es mas dramatico en estos tipos celulares

(Cowell et al., 2008).

Si no hay células de defensa, lo méas peligroso que puede pasar al paciente es sepsis por
translocacion de bacterias, del tracto gastrointestinal al torrente sanguineo. Cada centro
médico tiene su corte; sin embargo, se observd que ambos administran antibioticos
profilacticos cuando el conteo de neutréfilos esta por debajo de 1500-1000 pl (Anexo 1), y
en KSU en estos casos utilizan un agente de amplio espectro como Amoxicilina con &cido
clavulanico o también, realizan la combinacion de farmacos como enrofloxacina con
ampicilina o cefalexina, dependiendo de las necesidades del paciente, de forma parenteral

oral o intravenosa.

Cuando se muestran los efectos secundarios de mielosupresion (Anexo 1), mucho depende
del agente quimioterapéutico utilizado por ejemplo con el carboplatino suele ser a los 14 dias,
aunque puede suceder a los 21 dias; doxorubicina: siete a diez dias; lomustina: 14-21 dias en
perros y 28 dias en gatos, siendo ésta es la droga utilizada méas mielosupresora (Plumb, 2010;

Withrow et al., 2013; Papich, 2015).
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3.3.2.2. Toxicidad gastrointestinal.

Generalmente se observd mas solamente la hiporexia (especialmente con carboplatino), y se
presenta de tres a cinco dias de aplicado el tratamiento, con excepcion de cisplatino, que es
casi de inmediato (el animal se observa con hipersalivacion y nauseas), si se administra

doxorubicina se observaron mas casos de diarrea.

Con latoxicidad gastrointestinal (Anexo 2) es posible controlar los sintomas, lo més utilizado
durante la pasantia es el maropitant (antiemético de accion central), el metronidazol
(antibidtico, antidiarreico, de uso cuidadoso pues es neurotdxico, aunque funciona mejor
como antiinflamatorio que como antibacteriano), el ondansetron y en altas dosis la

metoclopramida.

3.3.2.3. Agentes quimioterapéuticos

Para el tratamiento del cAncer existen varios agentes que se utilizan protocolariamente contra
tumores en especifico, pues a través de los afios han demostrado su efectividad, sin embargo,
hoy dia aln se estd investigando cémo funcionan, inclusive, algunas drogas que se han
utilizado por afios como antineoplasicos; por otro lado, también se descubren nuevas terapias

0 principios activos que combaten la enfermedad.

En el Anexo 3 se mencionan los agentes quimioterapéuticos que se observo fueron mas

frecuentemente utilizados durante la pasantia.

3.3.3. Radioterapia
La radioterapia es basicamente energia que se transfiere a los tejidos con un acelerador lineal

(emite rayos x de alta energia, puede usarse estroncio -mas comdn en CSU- Uranio; y rayos
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gamma). La radiacion ionizante dafia las células utilizando radicales libres, la doble hélice

del ADN se rompe e induce la apoptosis de las células.

Cada tejido tiene una sensibilidad especifica a la radiacion y en los Gltimos afios se ha
estudiado la cantidad de Grays que soporta cada uno, para asi ser mas efectivos en acabar
con las células cancerigenas, sin dafiar tejidos sanos adyacentes (LaRue y Gordon, 2013).
Por ejemplo: el linfoma es demasiado sensible a la radiacion, y puede tratarse con dosis muy
pequefias (personas expuestas a radiacion por accidentes nucleares tienen una caida

dramaética de sus linfocitos).

Uso de tratamientos de radiacion: en area local (mas frecuente, después de hacer la remocion
del nédulo para combatir enfermedad microscépica); de forma sistémica (por ejemplo: la

radiacion de medio cuerpo en casos de linfoma).

Metas de la aplicacion de la radioterapia:

Definitivo (remision larga).

- Curativo (es dificil, se busca eliminar completamente el cancer)

- Paliativo (para disminuir de tamafio el nédulo, bajar inflamacion, dar calidad de vida
y el alivianamiento de los sintomas del paciente). Generalmente consiste de 15 a 18
fracciones diarias.

- Terapia adjunta: puede utilizarse, por ejemplo, en un mastocitoma que fue extraido

quirdrgicamente, pero dejo margenes sucios y también en sarcomas de tejido blando.

Escenarios ideales, donde la mejor opcion es el tratamiento con radioterapia: tumores nasales

y cerebrales que no pueden ser extirpados quirdrgicamente, el riesgo de implantacién de
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células cancerosas es elevado, donde hay peligro de seleccion de células resistentes, o cuando

hay alto riesgo de dafio de tejidos sanos vitales (LaRue y Gordon, 2013).

Es importante mencionar que, por lo observado en la préctica, el osteosarcoma no es ideal
para la radioterapia pues las células cancerosas, realmente no responden de manera 6ptima,
pero en caso de que el propietario desee la preservacion del miembro sin cirugia, se puede
llevar a cabo la terapia, como una opcion paliativa. Se debe tener cuidado con la lisis del
hueso por la radiacion, y se debe dejar muy claro al cliente que, aumenta, de manera

inevitable, el riesgo de que ocurra fractura patoldgica.

3.3.3.1. Modalidades de la radioterapia.

Configuracién clinica: es el mas facil de llevar a cabo, no se necesita de imagenologia

especializada solo anestesia general, no es preciso y es menos dirigido (LaRue y Gordon,

2013). Es mucho mas barato (pueden utilizarse solo radiografias o fluoroscopia).

Desventajas: como se aplica una dosis de radiacion uniforme a toda la zona, se irradian los
tejidos sanos con la misma intensidad que el tumor y si se utilizan bloqueadores o barreras
para proteger un tejido especialmente sensible, de igual forma le llegara cierta cantidad de
radiacion, lo que lo hace impreciso. Esta es la modalidad observada mas cominmente en

KSU.

3DCRT: Radioterapia Conformacional en tercera dimension por sus siglas en inglés. La
diferencia principal con la modalidad anterior, es el uso de la tomografia computarizada para
hacer el planeamiento (donde esta exactamente el tumor y cuél es el area que se tiene que

irradiar).
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El equipo tiene colimadores de multiples rayos, lo que permite administrar una dosis

uniforme sobre el tumor, el campo de radiacion es mapeado de una manera mas precisa.

El campo es méas pequefio y se pueden usar “wedges” o bordes que son placas de diferentes
grosores que modifican cuénta radiacion pasa al tejido. Se hace una conformacién més
precisa del tumor permitiendo que el tejido normal no sea irradiado (LaRue y Gordon, 2013).

Desventajas: Es mas costosa y el planeamiento toma mas tiempo

IMRT: Terapia de radiacion de intensidad modulada, se utilizan bajas dosis en un mayor
periodo de tiempo (hasta tres a cuatro semanas dentro de los protocolos estandar). Se varia

la intensidad del rayo/radiacion.

Para modular la intensidad se utilizan colimadores de multiples hojas dinamicos, los
colimadores se mueven mientras se imparte la radiacion. Ademas, se tiene la computadora
que utiliza un algoritmo de planificacion inversa. Pueden existir entre seis a 20 rayos
multiples, de esa manera no se irradian tejidos normales y los diferentes rayos se traslapan

sobre la masa para aumentar la irradiacion en la zona deseada (LaRue y Gordon, 2013).

La inmovilizacion o la proteccion en el paciente es menos crucial pues la dosis de radiacion
es mucho menor que en SRT. Se perdonan los tejidos normales por fraccionamiento de los

rayos, no por evasion.

Esta modalidad, se observo en ambos centros médicos, la diferencia es que en KSU el
planeamiento se encargaba desde Missouri, pues no se tiene el software necesario para hacer

el mapeo.
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SRT: terapia de radiacion estereotactica, por sus siglas en inglés. Consiste en impartir altas
dosis de radiacion en un periodo de tiempo menor, pero se utiliza la misma tecnologia, con
la tomografia computarizada, corte por corte se contornea a mano, el perimetro del area a
irradiar, para identificar la estructura de una manera mas exacta, y el sistema convierte éstos
cortes en una masa tridimensional, donde se excluye el tejido sano en su totalidad, y arma el
blanco que se irradiard. Esta modalidad mejorar como se administra la radiacion (LaRue y

Gordon, 2013).

La cantidad de radiacion es muy alta entonces las imagenes son cruciales. En CSU se utilizan
brazos que se mueven, y aparatos de inmovilizacion, con moldes hechos especialmente para
cada individuo. Estas posiciones se parean con las imagenes tomograficas, para determinar
exactamente el volumen que se esta irradiando. De esta manera se evitan de manera certera

tejidos normales.

3.3.3.2. Efectos secundarios de la radioterapia
El uso de cantidades bajas de radiacion tiene efectos secundarios de aparicion aguda,

mientras que la radiacion en altas dosis tiene efectos secundarios tardios:

- Agudos: aparecen dentro de los proximos dias de empezar la terapia, son
autolimitantes, generalmente son gastrointestinales y de mielosupresion.

- Tardios: aparece de seis a doce meses de haber realizado la terapia, son irreversibles
y las células de replicacion lenta son los mas susceptibles (SNC, tejidos oculares,

hueso, fibroblastos) pero pueden verse en piel también.
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3.4. Seguimiento del caso
El cancer debe considerarse como una afeccidn crénica, desde su aparicion e inicio del
tratamiento, el paciente debe tener un control estricto y visitas frecuentes segun su respuesta

a la terapia, como se muestra en el Anexo 4.

El paciente de cancer independientemente del farmaco que esté siendo proporcionado, debe
ingresar a la clinica a la semana de la aplicacion del quimioterapéutico, para realizar un
hemograma de control y monitorizar conteo de neutrofilos y plaquetas, que es cuando el

efecto de mielosupresion es mas severo.

En algunos tratamientos, segun la toxicidad especifica del farmaco, se deben realizar
examenes mas especificos por ejemplo quimicas sanguineas para monitorizar rifion e higado
(6rganos choque de la mayoria de drogas) o en caso de la doxorubicina un ecocardiograma

para detectar inicios de miocardiopatia dilatada.

Ademas, en tumores graduados como altamente metastasicos, debe llevarse un control
imagenoldgico del caso, por ejemplo. en osteosarcoma se deben hacer radiografias toracicas
cada tres meses, 0 un ultrasonido control en el mismo periodo de tiempo en el caso de

mastocitoma.

3.5. Relacién con el cliente
Durante todo el transcurso clinico del paciente debe tenerse una comunicacion clara, honesta
y cordial con el cliente. Especialmente porque al ser el cancer una patologia tan

emocionalmente desgastante para el propietario, la cantidad de tiempo que puede darse a la
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mascota es crucial. Mas tomando en cuenta que los pacientes, frecuentemente, son gerontes

y han creado un lazo de toda una vida con su duefio.

Se debe dejar claro que los estimados de tiempo son prondsticos que uno suministra al
propietario, basados en estadisticas y estudios del comportamiento del tumor en muestras de
individuos, pero que existe la posibilidad que el periodo sea mucho menor o mayor segun el

comportamiento bioldgico individual de la patologia.

Como clinico en el manejo de casos oncologicos, hay que tener en cuenta que no sélo el
paciente esta pasando por un proceso de enfermedad inestable, y a veces es necesario manejar
mas al duefio que a la mascota. Se debe asesorar al cliente sobre qué podemos esperar si se
continta con una terapia en especifico, tener objetivos claros de lo que se quiere con el animal

y si es el caso dar guia de cuando detenerse si el tratamiento no esta dando resultados.

3.6. Casos clinicos observados: Osteosarcoma (OSA)

Por definicion, si células mesenquimales malignas producen osteoide (material eosinofilico
amorfo que atrapa a las células de forma lagunar), se trata de un osteosarcoma, inclusive si
hay presencia de matriz cartilaginosa, aunque debe diferenciarse de un callo inmaduro de

fractura del hueso (Cullen et al., 2002).

Se presenta de manera bimodal en el tiempo, hay dos olas en la edad promedio de aparicion
de este tumor. Puede ser de dos a cuatro afios o de siete a nueve afios, donde el ultimo rango

se da mucho mas comun (Withrow et al., 2013). Factores predisponentes:

- Raza: més frecuente en lebreles ingleses y Rottweileres

- Tamafio (mayor peso, mayor altura)
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- Localizacion: “Lejos del codo, cerca de la rodilla” se ve mas en radio distal, himero
proximal (30% de los casos en ambas ocasiones), también se ve fémur distal, tibia
proximal y tibia distal. La prognosis en estos casos es de hasta un afio con tratamiento.
El OSA mandibular se comporta de mejor manera (hasta 18 meses) y puede verse
también en costillas. Generalmente se presenta en diafisis del hueso y no invaden

articulaciones; sin embargo, en fémur puede cruzar el acetabulo.

Segun Cullen y colaboradores (2002), existen subtipos donde el més agresivo es el que es
mas irrigado (poco diferenciado, osteoblastico (productivo- no productivo), condrobléstico,

fibroblastico, telangiectactico, de células gigantes).

3.6.1 Diagnostico

Por aspirado de aguja fina (FNA) y/o biopsia: Se observa como un sarcoma en una matriz
azulada o basofilica con osteoblastos (productivos, fusiformes o redondos y ciliados) y
osteoclastos (multinucleados). Muchas veces ingresa un animal sano, con claudicacién que
no responde a analgésicos, se realiza una radiografia del miembro afectado y se descubre una

masa originada de hueso.

Muchas veces, especialmente en KSU, no se realizd mas que la radiografia para el
diagndstico de este tumor, pues se corre un riesgo alto de provocar fractura patolégica al
tomar la muestra para la biopsia y el FNA de un tumor mesenquimal en la mayoria de los
casos el extendido citoldgico resultante no es diagnostico. Dentro de este centro hospitalario
se considera que, si la masa se debia a una osteomielitis bacteriana o fangica, de igual forma
iba a ser dificil que respondiera al tratamiento, por lo que el tratamiento en dltima estancia

seria el mismo: amputacion; solamente si por apariencia radioldgica, se sospechaba de un
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tipo de tumor diferente que cambiara el agente quimioterapéutico a utilizar, se volvia
necesario hacer un estudio histo o citopatoldgico de la masa. Al contrario, en CSU era

protocolario hacer la biopsia de hueso.

Diagnosticos  diferenciales segun  Withrow y colaboradores (2013): micosis,
hemangiosarcoma, metastasis de osteosarcoma (diafisis 85-95%), condrosarcoma,
fibrosarcoma. En perros los sarcomas (osteosarcomas, condrosarcomas, fibrosarcoma,
hemangiosarcomas, linfoma) son mucho més comunes que los tumores benignos en hueso

(Osteoma, fibroma osificante, condroma, hemangioma, mieloma mdaltiple).

3.6.2. Tratamiento.
Se debe abordar de manera local (amputacion, radioterapia) y de manera sistémica

(quimioterapia), la cura es posible pero poco probable.

Amputacion: con esta se controla la enfermedad local de forma definitiva. Los mérgenes de
remocién del tumor primario siempre deben de ser una articulacion arriba de la masa. Por
ejemplo, si el tumor esta en tibia distal se incide en la mitad del fémur, si se encuentra distal
en hamero, se procede a remover la escapula; en radio distal, la remocion se hace arriba del
hombro; localizado el tumor en fémur, se puede quitar el acetdbulo especialmente en Lebrel

Inglés.

Se ha visto que adn con cirugia hay menos de 8% de posibilidades de curacion pues, una vez
que ya se puede ver la masa macroscopicamente, existe metastasis en otro lugar del cuerpo;

lo que se hace es controlar de manera paliativa el area local (proliferacion de lisis).
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La amputacion siempre sera una opcion paliativa. Para que un animal sea candidato a este
procedimiento, el paciente debe usar bien sus otros miembros, y hay una mejoria dramatica

con la cirugia.

La quimioterapia no ayuda si no hay amputacion. Siempre debe pensarse en disminuir el
dolor y dar calidad de vida, si no existen formas o las variables se agotan es mejor resolver

con eutanasia.

SRT: da excelentes resultados para controlar el dolor y el crecimiento del tumor, pero tiene
que realizarse tomografia, radiografias y tiene que haber un tumor (enfermedad
macroscopica) que irradiar; existe un riesgo importante de fractura patoldgica postracion de

hasta 30% en los buenos candidatos y los que no lo son, se fracturan en 95% de los casos.

Las variables que se toman en cuenta en los hospitales visitados que hacen a un animal un
buen candidato para la radioterapia son: de primera entrada, que al realizar la tomografia
computarizada las cortezas del hueso afectado se observen intactas (se divide el tumor en
cuatro cuadrantes si dos de esos cuadrantes no tienen corteza 6sea intacta no es buena idea
realizar terapia de radiacion) para evitar fracturas patoldgicas futuras por la radiacion o por

mala integridad del hueso, en estos casos siempre es mejor realizar amputacion.

En la Universidad Estatal de Colorado se trata de manera paliativa con una terapia al que la
llaman “BOOM BOOM?”, que consiste en radioterapia estereotactica dos dias seguidos para
reducir la inflamacion y destruir las terminaciones nerviosas que envian sefiales de dolor,
hace que el animal esté mas coémodo por el momento, pero de ninguna manera prolonga la

vida.
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Cirugia de salvamento del miembro: solo se realiza en centros oncoldgicos muy
especializados y aln estd en fase experimental; existen diferentes procedimientos, sin
embargo, hay hasta 85% de riesgo de infeccidn, 20 a 30% de fallo de la protesis y 20% de

recurrencia del tumor (Liptak et al., 2006).

En el Centro de Céncer Animal Flint se estan ideando tratamientos con protesis
experimentales: puede realizarse cuando hay lesion de la tibia distal. Lo hace el Doctor
Bernard Séguin (manistranslacion lateral) donde se hace una artrodesis de los carpos, se
resecciona una parte importante del hueso y se rellena y fija con platina dsea el agujero. Se
debe tener cinco centimetros de margenes quirtrgicos, y no destruir mas del 40% del hueso

existente.

En esta operacion existe una probabilidad de infeccion de 40-70% y el implante debe de durar
toda la vida del animal. Se utiliza acero quirurgico y titanio, el principio de la baja porcentual
de la infeccion con la manitranslacién lateral es: que el sistema inmune, tiene mas exposicion

para atacar el tumor y es por eso que la infeccidn no progresa.

El animal puede tener nueve meses de vida mas, pero es un proceso complicado para los
duefios, porque la lesién del animal se ulcera, supura y esté inflamada. Basicamente lo que
se hace es cortar el tumor, rellenar el hueso moviendo la ulna, y convertirla en el hueso que
soporta el peso en lugar del radio. Este procedimiento baja la incidencia de infeccién en 20-

25% de 95% en las técnicas descritas.

La cantidad de fracturas patoldgicas baja la incidencia, por la cantidad de metal utilizado para
llenar el hueso. Es una cirugia muy cruenta, los musculos son disecados y la pierna es

literalmente “fileteada”, pero el paciente deambula de buena manera.
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La reposicion del miembro afectado es exclusivamente para el perro que no puede manejar
o resistir una amputacién y que tienen un duefio que puede pagar de $8000 a $60000. Con la

protesis el peor panorama implica que el paciente no haga uso de ella.

Tratamiento no definitivo para el OSA: se puede administrar radioterapia paliativa (70% de

los pacientes tienen cuatro meses mas de vida).

Tratamiento paliativo para el OSA: medicamentos para controlar el dolor, ademas de la
administracion de farmacos que retardan la lisis de hueso, como el pomidrinato o

zoledronato. En CSU el aceite de cannabis local es una opcidn para manejar el dolor.

Cuando hay fractura se realiza la amputacién (requisitos: otros tres miembros son

funcionales).

Quimioterapia utilizada contra el osteosarcoma segin Withrow y colaboradores (2013):

- Carboplatino: cuatro a seis dosis totales, administrado en intervalos de cada 21 dias.

- Doxorubicina hasta cinco dosis (180 mg/m? como dosis maxima) cada dos a tres
semanas.

- Carboplatino tres dosis, doxorubicina tres dosis de manera alternada, se inicia con
Carboplatino, a los 21 dias se administra la doxorubicina y tres semanas después se
repite el ciclo, completando dos a tres ciclos.

En CSU se estan realizando pruebas con una autovacuna para osteosarcoma: para manejar el

tumor local.
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3.6.3 Metastasis y pronostico

Segun datos proporcionados por CSU, la metéastasis es a pulmones principalmente (En 90%
de los casos, 10% es visible. Se puede hacer tomografia que es mas sensible. Si se realizan
radiografias de torax pueden mostrarse sin alteraciones, pero al hacer la tomografia
computarizada, 20% de los pacientes si presentan cambios), otros huesos (5% de los casos),
linfonodos (2% de los casos) y por ultimo en lugares poco comunes como cerebro, tejido

subcutaneo y rifidn.

Forma de expansion hematdgena, es muy raro que pase a linfonodo y si sucede el prondstico

es realmente malo: menor a 60 dias.

La tasa de supervivencia es de nueve a doce meses, 15% vive mas 0 menos que eso. Si el

miembro se amputa el animal puede tener un afio y medio mas de vida.

Metastasectomia: todo depende de las condiciones, por ejemplo, se debe hacer el control de
la evolucidon del cancer: si se hace la amputacion y en pulmoén no se habian evidenciado
nodulos, en tres meses se reevalla y si se descubren tres nddulos, este paciente tienen peor
pronostico que otro que si presentaba los nédulos en el momento de la amputacion, pero en
18 meses no hay progresion de la enfermedad. Generalmente, no se hacen nodulectomias en

pulmon. Se puede monitorear la progresion de la enfermedad con radiografias de torax.

Proyecciones de vida: la amputacion solamente otorga de cuatro a seis meses de vida, con
tratamiento local y sistémico pueden proporcionar entre nueve y doce meses de vida; Sin

hacer absolutamente nada, menos de tres meses de vida (dolor, fracturas patoldgicas).

Todo se resume en que los duefios estan dispuestos 0 no a eutanasiar humanitariamente al

animal, si este sigue con vida.
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3.6.4. CASO 1. Universidad Estatal de Colorado. Abril,2016.

Celine: Lebrel escocés de ocho afios, hembra castrada.

Presento inflamacion del carpo distal izquierdo en Nuevo México, fue referida por su médico
veterinario regular, al Centro de Céancer Animal Flint pues fue diagnosticada con un

osteosarcoma.

Ingres6 al hospital de CSU, se hicieron las radiografias de toérax que no evidenciaron

hallazgos contundentes de metastasis a pulmon.

Los duerfios fueron referidos al Centro de Cancer Animal Flint pues estaban interesados en la
operacion de salvamiento del miembro que realiza el médico veterinario cirujano oncélogo

Bernard Séguin.

Antes de ingresar al paciente al quiréfano, se realiz6 con anticipacién la tomografia
computarizada del miembro afectado donde se observo un comprometimiento importante de
la corteza del hueso debido al osteosarcoma, pero se procedi6 a realizar el procedimiento
quirargico, mediante una técnica que el Dr. Séguin ain esta desarrollando. Se hizo la
tipificacion sanguinea la mafiana de la cirugia y se realizé el plan de evaluacion subjetivo y
objetivo preoperatorio para realizar el procedimiento. El animal de 43 kg se indujo en la sala
de anestesiologia, se colocé el traqueotubo y se conect6 a la maquina de anestesia con los
respectivos monitores de signos vitales (Figura 4), usualmente, se espera 15 minutos para
que el animal se estabilice con la anestesia (isoflurano). Finalmente, todos los parametros se
encontraron normales y se paso el paciente a quiréfano alrededor de las cinco de la tarde del

martes 19 de abril.
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Figura 4. Preoperatorio de Celine.

En condiciones completamente estériles se realiza una incision a todo lo largo del radio en el
aspecto medial del miembro anterior izquierdo, después de una debridacion sumamente
minuciosa de los musculos que cubren el radio con el OSA, e identificacion del nervio radial,

se procede a hacer el corte de % de la totalidad del hueso como se muestra en la Figura 5a.

Una vez hecho esto, el Dr. Séguin hizo un corte en ulna para transposicionarla de manera que
esta se convierte en el hueso que soporta el peso, y en vez del radio coloca dos platinas: una
solida cuyo extremo distal se fija en la artrodesis de los carpos y en lo que queda del hueso
proximal del radio (Figura 5b), en un plano dorsal en el miembro. La segunda platina es
maleable y se moldea a mano para que encaje perfectamente con el miembro del animal

(Figura 5c), esta se fija a la ulna en el aspecto lateral para darle soporte.
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Figura 5. Procedimiento quirdrgico Caso 1. a. Extraccion de fragmento de radio con OSA.
b. Colocacion de platina fija en lugar del radio. c. Modelaje de la platina maleable.

Una vez terminada la labor ortopédica, se hicieron lavados con solucion salina estéril y se
coloco solucion de antibiotico local, se reposicionaron los musculos, pero no se suturaron,
solamente se cerro piel (Figura 6), con el animal aln en anestesia total se colocé un vendaje

amortiguador y compresivo, que protege la sutura y el miembro del medio ambiente.

Durante la noche se mantuvo en vigilancia a Celine, con una bomba de infusion continua que

proveyo analgésicos y al dia siguiente en el paseo del medio dia, ella ya apoyo la pata.

Figura 6. Suturas externas de la finalizacion de la cirugia.
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3.6.5. CASO 2. Universidad Estatal Kansas. Mayo, 2016
Ernestine: Pastor Gigante de los Pirineos, un afio y ocho meses de edad, hembra entera

(Figura 7).

Figura 7. Ernestine, Pastor gigante de los pirineos, OSA en miembro anterior izquierdo.

i

Fue diagnosticada con un osteosarcoma, se realizd la amputacion del miembro anterior
izquierdo y se llevo a cabo el tratamiento quimioterapéutico de cuatro dosis de carboplatino

administrado cada 21 dias.

La paciente se encuentra enlistada en un ensayo clinico experimental, donde, una vez

completados los ciclos de quimioterapia estandar, se le administra rapamicina.

En el animal la rapamicina se administra via parenteral oral durante diez dias a la misma
hora, y se hace una revision general el dia once, donde se le administra el inmunomodulador
en la mafiana y permanece en el hospital para extraerle sangre cada hora (las muestras se
envian a un laboratorio en Kentucky, donde se mide la cantidad de interleucinas y linfocitos

en el plasma del animal).
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El estudio busca determinar si el uso de rapamicina postratamiento previene que el OSA haga
metastasis y alargue la vida del animal. Tiene dos grupos diferentes que cumplen con estrictos

requisitos, randomizados en si reciben o no el inmunomodulador.

Se le llevara un control a “Ernie” de forma mensual con exdmenes de sangre y trimestral de
imagenologia (radiografias toracicas), junto con otros animales hasta tener una muestra

significativa y saber si el farmaco funciona o no.
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4. CONCLUSIONES
1. Siempre existe la posibilidad de combinar modalidades de tratamiento para atacar una
neoplasia, de esta manera se puede abordar de una manera mas integral la enfermedad,
siempre tomando en cuenta variables tales como el paciente, equipo y farmacos disponibles

y posibilidades del cliente.

2. La terapia de radiacion se utiliza mas en tumores no operables, de manera paliativa o para
disminuir el tamafio del tumor antes de operar. La experiencia como pasante fue
especialmente enriquecedora en esta area, ya que, en nuestro medio, no se tiene tanto contacto

con aceleradores de particulas, al menos para el tratamiento del cancer animal.

3. El osteosarcoma es un tumor sencillo de diagnosticar y tiene diversos protocolos de manejo
donde la amputacién debe ser la primera recomendacién. En Costa Rica e inclusive en los
centros médico visitados en Estados Unidos, uno de los problemas més grandes es la creencia
del cliente de que la amputacion afecta de manera definitivamente negativa la vida del
animal. Se debe insistir que, si se desea proveer bienestar y un alargamiento de inclusive,
meses en la vida del animal, es sumamente indicado quitar la extremidad afectada en su

totalidad, y asi romper con este paradigma.

4. El cancer es un problema actual de gran trascendencia y una de las principales causas de
mortalidad sobre todo en pacientes gerontes. Actualmente el cancer y la quimioterapia en
mascotas es uno de los campos de investigacion mas recientes, en nuestro pais apenas se esta
iniciando a implementar tratamientos como la radioterapia y aunque se estan logrando
grandes avances, el cancer sigue siendo una sentencia de muerte para los animales que lo

padecen.
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5. Para mejorar la respuesta al cancer, es crucial la deteccion a tiempo. Sin embargo, el tipo
de servicios, financiacion del cancer y su calidad, varian sustancialmente entre los centros
visitados y en nuestro pais, inclusive se ven diferencias de un hospital veterinario a otro.
Todo esto, afecta a la supervivencia de la mascota y contribuye a que haya desigualdades
abismales entre la informacion que recibe el cliente, lo que los mantiene creyendo que el

manejo de la enfermedad es siempre con eutanasia.
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5. RECOMENDACIONES
Se debe instaurar el uso casi que obligatorio de un agente quimioterapéutico como el
carboplatino como parte del tratamiento del OSA en nuestro medio, ya que muchas veces
solo se amputa el miembro afectado, y aunque si se aumenta la calidad y cantidad de vida del
animal, se ha comprobado que con tratamiento medicamentoso las posibilidades de la

mascota mejoran considerablemente.

Debido a la experiencia adquirida, seria muy provechoso compartir con veterinarios de
nuestro medio, las condiciones que deben manejarse para administrar de manera responsable
y segura a los pacientes, los protocolos quimioterapéuticos, y crear conciencia de que las
drogas citotdxicas representan un peligro real para el clinico, y otros seres vivos que

comparten con el animal.

Seria ideal implementar de manera obligatoria, la toma de biopsia y estudio

histocitopatoldgico del tumor en todas las nodulectomias realizadas en un centro médico.
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ANEXQOS

Anexo 1. Grados de toxicidad de la quimioterapia en sangre
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Grado 1 Grado 2 Grado 3 Grado 4
Neutrofilos
1500-3000 pl 1000-1499 pl 500-999 pl Menos de 500 pl
Hematocrito
Perro: 30%- Normal 25-<30% 20- <25% <20%
Gato:25%- Normal 20-<25% 15-<20% <15%
Plaquetas
100000 pl - Normal 50000 —99000 pl | 25000 — 49000 pl <25000 pl

Fuente: Withrow et al. (2013).




Anexo 2. Toxicidad gastrointestinal de la quimioterapia.
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Grado 1 Grado 2 Grado 3 Grado 4 Grado 5
Anorexia
Se requiere Consumo se ve De tres a cinco dias de Tiene Muerte
persuadir al alterado sin pérdida duracion asociado a consecuencias
animal o un significativa de peso. | pérdida de peso gue amenazan la
cambio de Se indica el uso de significativa o vida del
dieta para suplementos malnutricion. paciente. Mas de
mantener nutricionales orales. cinco dias de
apetito. duracion.
Diarrea

Incremento Incremento de dosa | Incremento de cinco a Tiene Muerte
menor de dos | cinco heces al dia seis heces al dia sobre consecuencias
heces al dia sobre base. Fluidos base. Fluidos gue amenazan la
sobre parenterales son intravenosos vida del paciente
fisiologia base | indicados en menos recomendados en mas (Colapso

de 24 horas. Sin de 24 horas. hemodinamico).

interferir con Hospitalizacién e

actividades normales. | interferencia con

actividades normales.
Vomito

Menos de tres | De tres a cinco Mas de cinco episodios | Tiene Muerte

episodios
durante 24
horas.

episodios en menos
de 24 horas, durante
mas de dos dias, pero
menos de cinco dias.
Fluidos parenterales
son indicados en
menos de 24 horas.

durante 24 horas.
Vomito por mas de
cuatro dias. Se indican
fluidos 1.V en més de 24
horas, hospitalizacion.

consecuencias
gue amenazan la
vida del paciente
(Colapso
hemodinamico).

Fuente: Withrow et al. (2013).
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Anexo 3. Farmacos quimioterapéuticos antineoplasicos mas utilizados, mecanismo y uso

clinico.

Agente/Tipo

Uso clinico

Efecto secundario mas importante.

Antibioticos citotoxicos

No se sabe bien cdmo funcionan, pero tienen diversos mecanismos (crea radicales libres
que destruyen el ADN celular, hace topoisémeros que hacen que el ADN se desenrede

para replicarse e inhibe la replicacion celular).

Doxorubicina

Gran espectro, se utiliza contra
linfoma en el protocolo CHOP,
hemangiosarcoma y sarcomas
tisulares de alto grado de
malignidad en general. Es la
droga de rescate en varios
tumores excepto el mastocitoma
donde no funciona bien.

Efecto secundario: cardiotoxico,
causa una cardiomiopatia dilatada
irreversible.

Antes de usar la DOX, lo mejor es
hacer un ecocardiograma Regla de
utilizacion: hasta 6 dosis de 30
mg/m2.

Es nefrotdxico en gatos.
Vesicante
Reacciones de hipersensibilidad:
edema facial.

Mitoxantrona

Se utiliza en carcinomas
urogenitales (TCC)

No causa cardiotoxicidad y puede
sustituir la doxorubicina en los
pacientes que lo requieran. No

funciona en CHOP.

Alcaloides Vinca: interfieren con la polimerizacion o depolimerizacion de los
microttbulos e impide la division celular. Provienen de una planta de Madagascar.

Vincristina

Se utiliza en protocolo CHOP
contra el linfoma, pacientes con
trombocitopenia (en una dosis
mucho menor que la
quimioterapéutica hace que se
liberen de MO plaquetas
inmaduras al torrente
sanguineo), contra TVT.

lleo paralitico en gatos
Vesicante*

Vinblastina

Utilizado en mastocitoma,
rescate de TCC.

Vesicante.

Vinorelbina

Droga de rescate en carcinoma
pulmonar primario.

Vesicante.

Agentes alquilantes: hacen una union covalente de los grupos alquilo a macromoléculas
como el ADN, son importantes pues son opciones de tratamiento parenteral oral.
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Ciclofosfamida

Se utiliza en el protocolo CHOP
(250 mg/m2), en quimioterapia
metronomica.

Se puede utilizar administrando
bajas dosis diarias 15 mg/m? no
para efecto citotoxico, sino para
estimular al sistema inmune a
que combata el cancer.

Produce cistitis hemorragica esteril
(UTI), pues tiene un metabolismo
hepatico que la convierte en taninos
que irritan la mucosa de la vejiga.
Es autolimitante entonces hay que
darle tiempo y utilizar un
antiinflamatorio.

Clorambucilo

Utilizado en linfoma de células
pequefias, linfoma
gastrointestinal en gatos,
leucemia cronica.

Mielosupresion (neutropenia 'y
trombocitopenia)

Lomustina
(CCNU)

Utilizado en histiocitosis,
sarcoma histiocitico, como
droga de rescate en linfoma

cutaneo, mastocitoma 'y TCC.

Es hepatotoxico aumenta la ALT

por lo que hay que monitorearla y

administrar con hepatoprotectores
(Denamerin).

Melfalan

Utilizado en mieloma multiple.

Mielosupresion.

Agentes platino: lesionan el ADN haciendo enlaces covalentes en la estructura y
bloquean la separacion de la hélice lo que impide la replicacion.

Cisplatino

Indicado en osteosarcoma
canino, carcinomas (sacos
anales y tiroideo) y tumores de
caracter epitelial.

En gato causa edema pulmonar
irreversible y es nefrotoxico (se
debe hacer didlisis antes y después).

Carboplatino

Osteosarcoma canino.

Menor incidencia de ndusea y
vomito que cisplatino y ausencia de
nefrotoxicidad.

Antimetabolitos: son analogos de metabolitos importantes en el crecimiento y divisién

celular. Inhiben la replicacion del ADN.

5-Fluoracilo

Indicado en tumores epiteliales
de forma tdpica e intralesional.

Mielosupresion dosis dependiente,
toxicidad gastrointestinal y
neurotoxicidad en perros.

Contraindicado en gatos: severa
toxicidad SNC

Otros agentes: no son considerados quimioterapéuticos antineoplasicos, pero actlian

indispensablemente en el tratamiento del cancer.
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L-
Asparaginasa

Inhiben la sintesis de proteinas
en células que carecen de L-
asparagina sintetasa e inducen
apoptosis.

Usado exclusivamente para
desordenes linfoproliferativos,
por la resistencia que crea sélo
se utiliza en linfoma en recaida.

Reaccion de hipersensibilidad

Prednisolona

Induce apoptosis mediante el
receptor de glucocorticoide en
canceres hematoldgicos. Se
utiliza en malignidades
linfoides, mastocitomas y
tumores cerebrales.

Supresor del axis adrenal-pituitario
ocasionando Cushing iatrogenico.

Toceranib

Es un inhibidor de la tirosin
Kinasa (KIT) y, ademas tiene un
efecto antiangiogénico. Se
utiliza para el tratamiento del
mastocitoma canino, pero se ha
comprobado que también
funciona contra ciertos tipos de
carcinomas.

Aumenta la presién sanguinea,

fiebre y dolor musculoesquelético.

Rapamicina

Es un antibiético macrolido que
inhibe la proliferacion celular
mediada por citoquinas (MTOR)
y factores de crecimiento celular
e inhibe la proliferacion de los
linfocitos Ty B en fase G1y S,
ademas de una gran actividad
antiproliferativa en general
(Tizard, 2009).

Gastroenteritis y mielosupresion.

Fuente: Withrow et al. (2013), Plumb (2010) y Papich (2015).
*Vesicante: Agentes farmacologicos que causan la irritaciéon de tejidos no endoteliales. La mayoria de los
guimioterapéuticos tienen esta caracteristica por lo que deben aplicarse de forma intravenosa exclusivamente y
muy lentamente. Se debe siempre utilizar catéter intravenoso fijo y asegurarse que este esté en via, en teoria
diluir el medicamento ayuda, si se extravasa, mantener la calma, aspirar la mayor cantidad de medicamento
posible, aplicar compresas calientes y frias, se pueden usar buscadores de radicales (zinecard), hacer
desbridamiento quirdrgico si es necesario y si la herida es insostenible la amputacion es un recurso.
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Anexo 4. Medidas de respuesta en la terapia antineoplésica.

Término de respuesta

Descripcion

Remision/Respuesta
completa

Completa desaparicion del tumor(s) y sintomas de la
enfermedad.

Remision/Respuesta parcial

Disminucion del tamafio en el volumen del tumor de més
0 igual a 50% o la disminucién del didmetro maximo del
tumor en un 30%.

Enfermedad estable

No existe aumento ni disminucion en el tamafio del
tumor o sintomas de la enfermedad (+ 20% en cambios
de didmetro).

Enfermedad progresiva

Aumento en el volumen del tumor de més del 25% o
aumento del diametro maximo del tumor de mayor del
20%; aparicion de nuevas lesiones.

Duracion media de
respuesta/ duracion media de
supervivencia.

El valor medio para un grupo de individuos tratados con
una terapia dada en términos de la longitud de tiempo
que logran una remision total o parcial o duracién de

supervivencia después de la implementacion de la
terapia.

Progresion-intervalo libre/
Progresion intervalo de
supervivencia.

La cantidad de tiempo transcurrido sin evidencia
progresiva del crecimiento del tumor o supervivencia sin
crecimiento progresivo del tumor desde el inicio del
tratamiento.

Intervalo libre de
enfermedad/ Intervalo libre
de supervivencia

Cantidad de tiempo que transcurre sin recurrencia o
supervivencia del paciente recibiendo terapia.

Fuente: Withrow et al. (2013)




