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1. Resumen

El presente trabajo es una revision bibliografica en donde se detallan los aspectos
mas importantes acerca de las neoplasias pulmonares mas frecuentes en perros,
se describen estas neoplasias como hallazgos poco comunes en las diferentes
especies domésticas, a excepcion de la especie canina, ya que es la especie en la
que se realiza un diagnostico mas certero gracias a los avances en los equipos
con los que cuentan las clinicas veterinarias e investigacién acerca del tema. Sin
embargo es mas comun encontrar neoplasia pulmonar a consecuencia de una
metastasis que por una neoplasia primaria. Asi mismo se cita la clasificacion de
las neoplasias pulmonares segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) que
las clasifica principalmente por su patron histolégico, encontrando que el
adenocarcinoma pulmonar es el tipo histolégico mas comun que se observa en la
especie canina, representando del 60 al 70% de los tumores en pulmon.
Finalmente se presenta el caso clinico de un paciente, raza Boxer, el cual fue
diagnosticado con neoplasia pulmonar primaria correspondiente a un
adenocarcinoma papilar y se comparo la resefia, diagndstico y tratamiento que se

le dio al paciente con la informacion bibliografica que se recabd para este trabajo.



2. Introduccién

La palabra neo-plasia significa literalmente: nuevo crecimiento. La oncologia (del
griego oncos= tumor) se refiere al estudio de los tumores o neoplasias.’ 2 Cancer
es el término comun para designar a todas las neoplasias malignas y deriva de la
palabra griega karkinos que se refiere a cangrejo. En el siglo Il D. C., el médico
griego Claudio Galeno explicaba que “el cancer de mama era llamado de esa
forma debido a su parecido imaginario a un cangrejo cuando dicha neoplasia
emitia prolongaciones laterales (bordes infiltrantes) en el tejido sano adyacente.
Asimismo, se ha pensado que el término cancer se debe a que “un tumor maligno

se aferra a cualquier parte con la misma obstinacién que un cangrejo”.?

A pesar de que ahora se asocia la palabra “tumor” con una neoplasia, el
significado original de ésta palabra griega, se refiere para la hinchazén o tejido
inflamado, por otro lado la palabra “tumor” se utiliza como sinébnimo de neoplasia
pero es importante recordar que no todos los procesos que producen inflamacion

0 masas son neoplasicos.": 2

La mayoria de las neoplasias se manifiestan macroscépicamente por una masa
localizada, mas o menos delimitada, que altera la arquitectura del érgano. Cuando
la neoplasia aun no es visible a simple vista, el examen microscopico revela

distorsion local de la anatomia microscopica del érgano o tejido afectado.?

Las neoplasias pulmonares son un hallazgo poco frecuente en los animales
domésticos, a excepcidén de perros y gatos, en ellos es una causa importante de
enfermedad y mortalidad.# Representan alrededor del 1% de todos los tumores en
el perro. %67 Es mas frecuente encontrar neoplasias secundarias en los pulmones
a consecuencia de las metastasis (carcinoma de glandula mamaria,
fibrosarcomas, osteosarcomas entre otros).® Casi el 25% de los perros con
neoplasia pulmonar son diagnosticados cuando son llevados por otro tipo de

patologias y los estudios radiograficos demuestran una alteracion pulmonar.®



Reportes recientes sugieren que se ha incrementado el numero de casos, la razén
ha sido atribuible a un desarrollo de técnicas de diagndstico mas precisas, toma
de biopsias, la realizacion de un mayor numero de necropsias y en parte porque
viven mas tiempo debido a una mejora en la nutricion, vacunacion y control de

enfermedades infecciosas. % 10 11

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) las neoplasias pulmonares se
clasifican principalmente por su patron histologico.® Siendo el adenocarcinoma el
tipo histolégico de neoplasia pulmonar primaria mas frecuente que se observa en
perros y gatos. 4 % & 10 | g determinacion del patrén histolégico es importante

porque se relaciona con el prondstico.'?

En el area oncolégica, determinar la presentaciéon de neoplasias mas frecuentes
en animales domésticos y relacionarlas con los estudios de frecuencia en
humanos, ha contribuido en la investigacidn de la etiologia del cancer y
reconocimiento de factores asociados, ademas de establecer pautas profilacticas y

terapéuticas, aplicables en el hombre y las diversas especies animales.’3



3. Marco teorico

3.1 Neoplasia

Neoplasia es una alteracion de la proliferacion y muchas veces de la
diferenciaciéon celular, que se manifiesta por la formacién de una masa o tumor.
Son “nuevos crecimientos” que se desarrollan mas rapido que el tejido normal

adyacente y lo hacen de manera descoordinada y persistente.?

En la década de los 50, Willis ofrecié esta definicion: “Una neoplasia (llamada
también tumor o blastoma) es una masa anormal de tejido, producida por
multiplicacion de algun tipo de células; esta multiplicacion es descoordinada con
los mecanismos que controlan la multiplicacion celular en el organismo, y los
supera”. Ademas, estos tumores una vez originados, continuan creciendo aunque
dejen de actuar las causas que los provocan.® 0 La neoplasia se conoce en
general con el nombre de cancer, aunque éste término suele estar limitado a los
crecimientos malignos. El origen de esta palabra se remonta a Ambroise Paré
(1517), quien refiriéndose al cancer lo describe asi: “cancer es un tumor duro,
desigual, de forma redondeada, inmovil, de color ceniza y rodeado de muchas

venas llenas de sangre, aparentes y tortuosas”.?

Una definicion actualizada, teniendo en cuenta los nuevos conocimientos de la
etiologia de las neoplasias, es la siguiente: "Una neoplasia es una masa de tejido
generada por células capaces de multiplicarse continuamente y sin control las
cuales han adquirido, ya sea, cambios heredables expresables permanentes o
cambios epigenéticos estables, para que las mismas u otras células ya no
respondan adecuadamente a la organizacion del tejido por uno o mas estimulos
normales, quimicos o fisicos, intracelular o extracelular, en el organismo en el que

se produce”. 1014

Una vez que la lesién ha sido identificada como una neoplasia, se procede a la

clasificacion utilizando un sistema binomial. En este sistema las neoplasias se



clasifican sobre la base de dos elementos, su comportamiento biolégico (benignos

o malignos) y el tejido de origen (mesenquimales o epiteliales). 9 10.14. 15

Las células de los organismos multicelulares forman parte de una sociedad
especializada e interactuan para promover la supervivencia del organismo por lo
que la division, proliferacion y diferenciacion celular estan estrictamente
controladas y ademas existe un balance entre la generacion de nuevas células y la
cantidad que mueren. El trastorno en este mecanismo homeostatico puede

conducir a la proliferacion celular descontrolada y a la malignidad. 4

Las células neoplasicas difieren de las normales porque muestran:
v Proliferaciéon incontrolada independiente del requerimiento de nuevas
células
v' Dificultad en la diferenciacién celular

v’ Alteracién en la comunicacion y adherencia celular

Existen multiples mecanismos involucrados en el desarrollo de tumores y el

espectro de tejidos del que derivan son diferentes. 4

3.1.1 Estructura de las neoplasias

Las neoplasias estan constituidas por parénquima y estroma. El parénquima de
una neoplasia esta formado por la estirpe celular que prolifera y es el componente
neoplasico propiamente dicho, que tiende a asumir una disposicion arquitectural
mas o menos similar a la del érgano de origen. El estroma neoplasico es la
armazén de tejido conectivo donde se sustenta y prolifera la neoplasia y esta
proporcionada en parte por el organismo y en parte por tejido neoformado a partir
de sefales originadas en la misma neoplasia. La estimulacion de la multiplicacion
de las células endoteliales y de la penetracidon de nuevos capilares al tumor se

debe a un factor angiogénico producido por las mismas células neoplasicas. '3



Las neoplasias en las que el parénquima y el estroma estan intimamente
mezclados, de modo que el tumor aparece como si fuera un solo tejido, se
denominan tumores «histioides»; ejemplo: leiomioma, leiomiosarcoma. Si ambos
componentes estan separados como en un 6rgano, entonces se habla de tumores

«organoides»; ejemplo: papilomas, carcinomas. 3

Ocasionalmente algunas neoplasias presentan abundante estroma fibroso denso
que predomina sobre el parénquima tumoral. Se les denomina tumores escirrosos
o desmoplasticos y tienen consistencia lefiosa. El mecanismo de la desmoplasia
en el estroma neoplasico se debe a la estimulacion de la proliferacion fibroblastica
y miofibroblastica en la matriz extracelular por sustancias secretadas por la

neoplasia misma. 3

3.1.2 Clasificacion de las neoplasias

Las células neoplasicas se clasifican segun su origen en epiteliales o
mesenquimatosas y de acuerdo a su comportamiento biolégico en malignas y
benignas. La identificacion de estos tipos celulares permite aproximarse al

diagnostico, prondstico, tratamiento y prevencién del cancer. 4
-Comportamiento biolégico (benigno- maligno)
Las neoplasias segun sus caracteristicas de crecimiento y conducta se clasifican

en benignas y malignas.

A) Tumores benignos:

Pueden crecer en cualquier tejido pero son localizados. Crecen por expansion,
mas que por invasién, se desarrollan hacia afuera en la superficie corporal o
ejercen presion expansiva contra los tejidos adyacentes; pero las células
neoplasicas y las normales permanecen separadas a los largo de una linea
delimitada; el crecimiento no es infiltrativo y esto evita que penetre en los vasos

sanguineos, y si alguna de sus células penetra en la circulacién sanguinea o



linfatica, no se desarrolla en otro nuevo lugar. Lesiones benignas ulceradas
pueden proporcionar hemorragia o puertas de entrada para las infecciones
bacterianas sistémicas. Su importancia clinica radica en que ocasionan presion
local u obstruccion pero no metastatizan, su curso es mas predecible y por lo

general no ponen en peligro la vida del paciente. 3 1°

B) Tumores malignos:

Se refiere a un tumor que tiene la capacidad de invadir tanto localmente como
diseminarse y desarrollar en un o6rgano distante a través del proceso de
metastasis. Crece por infiltracion y sus células externas se multiplican
profusamente en forma irregular y como necesitan espacio, se abren paso en los
tejidos adyacentes para continuar su crecimiento. Algunos tumores malignos
crecen tan rapido que son dificiles de clasificar por lo que el patélogo los reporta
como indiferenciados; esto se debe a que las células que se reproducen a tal
velocidad no tienen tiempo de conservar las caracteristicas morfologicas de la

célula que les dio origen.™

Las neoplasias malignas abarcan una gama de aspectos morfolégicos de bien
diferenciado a anaplasicos (aquellos con una falta total de diferenciacion). La
identificacion de la célula de origen en tumores anaplasicos puede ser dificil y
puede requerir técnicas especiales como la inmunohistoquimica. Los cambios
caracteristicos en las células malignas incluyen la variacién en el tamafo celular
(anisocitosis), variacion en el tamafio nuclear (anisocariosis), y un aumento de la
relacion citoplasmatica préxima a 1:1 en lugar de la normal 1:4 a 1.6, dependiendo
del tipo de célula. Los nucleos hipercromaticos puede ser, lo que refleja el
aumento anormal del contenido de ADN (aneuploidia), o pueden tener nucleos
vesiculares abiertos, indicativos de transcripcion de genes activos. Los nucléolos
son a menudo prominentes o multiples, indicativo de la produccion activa del ARN
ribosomal necesario para la sintesis de proteinas. Las figuras mitéticas tienden a

incrementarse y son a menudo extrafias.'°
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Las neoplasias poco diferenciadas por lo general son pleomorficas, caracterizadas
por la arquitectura histologica irreconocible y variaciones en el tamafio y forma de
las células y los nucleos marcados. Se pueden ver células anormales de tamario,

incluyendo células gigantes multinucleadas. 1°

La vitalidad de las células malignas es grande, tanto es asi que pueden resistir
presiones mayores y compiten con ventaja sobre las células normales por el
oxigeno y las sustancias nutritivas que contienen, provocando que sean
suplantados y desaparezcan por necrosis los tejidos preexistentes. Destruye a su
paso cuanto encuentra que se oponga a su desarrollo; incluso destruye huesos y
compromete seriamente la vida del animal. Su crecimiento infiltrativo llega a los
vasos sanguineos Yy linfaticos, asi pueden pasar a la corriente sanguinea células
aisladas o en pequenos grupos que se desprenden y son llevados como émbolos
hasta arteriolas y capilares, donde se detienen, y en estos lugares comienzan a
multiplicarse nuevamente y a crecer en desorden y sin control. Los 6rganos donde
mas frecuentemente se detienen estos émbolos cancerosos son los pulmones, el
higado, el bazo y los rifiones. 3 79 15.10 | a5 diferencias entre los tumores malignos

y benignos se pueden apreciar en la Tabla 1.

11



Tabla 1. Diferencias entre los tumores benignos y malignos. °

Caracteristica Benigno Maligno
Grado de diferenciacion | Sus  células  conservan las | El grado de diferenciacion puede ser
caracteristicas  morfolégicas vy | bueno o muy malo. A la falta severa
funcionales por lo que se | de diferenciacion se le conoce como

consideran bien diferenciados.

anaplasia.

Tasa de crecimiento

Con frecuencia crecen de manera
lenta (meses a afos) y tienen
periodos de inactividad en el que
no se observa crecimiento.

Crecen de manera acelerada
(semanas a meses), puede haber
mitosis abundantes.

Modo de crecimiento

Crecen por expansion y
usualmente los tumores se
encapsulan, es decir que se
encuentran bien delimitados.

Inicialmente crecen por expansion y
eventualmente por invasion. No se
observa capsula rodeando al tumor
y los bordes no estan bien definidos.
Una vez que las células malignas
han infiltrado los tejidos adyacentes,
se difunden a lo largo de los planos
escindidos y espacios intersticiales.

Potencial
metastasis

para

hacer

Carecen de capacidad para hacer
metastasis.

Tienen diversas capacidades para
hacer metastasis: por via
hematogena, linfatica o]
diseminacién trasnsceldomica

Consecuencias en
hospedador

el

El problema es que son lesiones
que ocupan un espacio. Las
consecuencias pueden ser
diversas dependiendo de su
localizacion.

Con frecuencia ponen en peligro la
vida a causa de los efectos
destructivos de tejidos y o6rganos
vitales y de su capacidad para hacer
metastasis.

-Tipo de célula o tejido (clasificacion histolégica)

Los tejidos y los tumores derivados de ellos se dividen en origen mesenquimal o

epitelial.

C) Epiteliales

Las células epiteliales incluyen el epitelio escamoso de la piel, células que

recubren las cavidades oral y nasal, y tractos gastrointestinal, urogenital vy

respiratorio, todas las glandulas (exocrinas y endocrinas) y de las células del

origen del neuroectodermo incluyendo a los melanocitos.'®

12




El neoplasma epitelial benigno de origen glandular es nombrado por el tejido del
origen con el sufijo - adenoma, como en adenoma mamario. Con el tiempo,

algunos tumores pueden transformarse en malignos.'% 4

La neoplasia epitelial benigna que se origina del epitelio basal generalmente se

llama papiloma.'°

Algunas excepciones al esquema de neoplasias epiteliales que son establecidas
en uso comun y poco probable de cambiar, incluyen el melanoma y el hepatoma,
que se refieren a neoplasmas malignos. Los términos melanoma maligno y

carcinoma hepatocelular son mas exactos.? 1°

El tejido de origen y del sufijo - carcinoma, se utiliza para los neoplasmas
epiteliales malignas. La piel y las membranas mucosas comunmente dan lugar a

carcinomas en perros y gatos conforme envejecen. 10

El término adenocarcinoma se aplica mas especialmente a los tumores que se
originan en los tejidos glandulares de la piel y de visceras y forman glandulas
dentro de la neoplasia. Los adenomas son tumores benignos de las células
glandulares. Con el tiempo, algunos adenomas pueden hacer la transicién en

tumores malignos.0. 16

Las células epiteliales pueden ser redondas, cuboidales o columnares. Los
tumores de origen epitelial tienden a formar grupos cohesivos. Las células varian
en forma segun el tejido de origen. Normalmente son redondas o poliédricas, con
abundante citoplasma y con los margenes del mismo bien definidos. La presencia
de una formacion de acino o productor de secrecidn, sugiere que las células

epiteliales son de origen glandular.'”

Habitualmente el nucleo es redondo, con un patrén reticulado fino de la cromatina

(que se vuelve gruesa a medida que se incrementa el potencial de malignidad).

13



Normalmente se encuentran uno o mas nucléolos (los nucléolos también se
pueden ver en las células epiteliales hiperplasicas o displasicas, especialmente las
que tienen capacidad secretora). Estos se vuelven mas grandes y mas irregulares

en su forma, a medida que las células sufren una transformacion maligna.'”

Los tumores de origen epitelial mas comunes en los perros incluyen:
adenomas/adenocarcinomas (de glandulas sebaceas, glandulas salivales, y
perianales), carcinoma de células de transicion de la vejiga, tumores de células
basales, de glandula mamaria, entre otros. ' El tumor perianal en los machos vy el
tumor mamario en las hembras estan relacionados con las hormonas sexuales.
Los adenocarcinomas puede surgir también en el cuerpo ciliar del ojo v,

ocasionalmente, en las glandulas de los parpados.'

Comportamiento de los carcinomas y adenocarcinomas:

La mayoria de los adenocarcinomas tienen un comportamiento agresivo con una
tendencia a las metastasis focales y distantes. La recurrencia local posterior a una
cirugia es comun. La invasién de los linfonodos locales y regionales es frecuente,
seguida de una diseminacién amplia. La mayoria de los adenocarcinomas crecen
a un tamafo detectable debido a que las células crecen hacia el exterior de
manera exponencial. Varios mecanismos proliferativos conducen al crecimiento
tumoral, especialmente la angiogénesis. Los mecanismos que promueven la
disolucién de la membrana celular causan que las células neoplasicas se

extiendan al tejido adyacente y capilares, ocasionando su diseminacion. 4

D) Mesengquimales

El término mesenquimatoso se refiere a las células de los tejidos del musculo
estriado y musculo liso, tejido conectivo, gldébulos rojos, las células endoteliales y

tejidos relacionados (sinovial, mesotelio y meninges). 2

Los tejidos de origen de células mesenquimales con el sufijo - oma, senala

neoplasmas benignos. Asi un neoplasma benigno de fibroblastos es un fibroma.

14



Mientras que los neoplasmas malignos de tejidos de origen mesenquimal, utilizan
la designaciéon y el sufijo - sarcoma. Un neoplasma maligno del origen del

fibroblasto es un fibrosarcoma. 3 10

Los tumores mesenquimales (normalmente denominados tumores de células
fusiformes) se derivan del tejido conectivo. Los aspirados con aguja fina de estos
tumores suelen ser hipocelulares, porque las células estan envueltas en una
matriz extracelular (por ejemplo osteoide [hueso], condroide [cartilago], o colageno
[tejido fibroso]). Los aspirados de células son, por tanto, escasos, aunque puede

haber algunos racimos.!”

Normalmente, las células mesenquimales bien diferenciadas son de tamafio
pequefio a mediano y fusiformes, con colas citoplasmaticas que dejan una estela
opuesta al nucleo. Los bordes citoplasmaticos estan poco definidos, y el nucleo es
oval o eliptico con un patron de la cromatina liso o fino. A medida que aumenta el
potencial de malignidad, el nucleo se hace mas grande y las células se redondean
y/o adquieren una apariencia estelada (en forma de estrella), con proyecciones
citoplasmaticas cortas y en punta, mas que colas citoplasmaticas largas. La
cromatina nuclear se vuelve mas gruesa y los nucléolos se hacen mas

prominentes. 2 17

Los tumores mesenquimales mas habituales incluyen el lipoma/liposarcoma,
condroma/condrosarcoma, osteomal/osteosarcoma, fibromal/fibrosarcoma,
hemangioma/hemangiosarcoma, hemangiopericitoma,

neurofibroma/neurofibrosarcoma, y mixoma/mixosarcoma. 17

3.1.3 Etiologiay patogenia de las neoplasias

La etiologia y patogenia de los tumores no estan muy bien aclaradas. Sin

embargo, se han reunido muchas observaciones clinicas, epidemiologicas y

15



experimentales que han permitido formular teorias acerca del desarrollo de los

tumores malignos.®

El desarrollo del cancer es un proceso de multiples pasos que involucran una
suma de cambios o “errores” en el ADN celular. Los pasos que conducen a una
transformacién neoplasica de una célula no estan del todo comprendidos, pero el
cambio fundamental consiste en la alteracion de los genes que controlan el

crecimiento y la diferenciacion celular. Los genes especificos pueden: 6 18

= Estar activados (conocidos como oncogenes), o
= Estar inactivados (conocidos como genes supresores de tumores), o

= Tener su nivel de expresidn alterado.

Algunas veces, los oncogenes o los genes supresores de tumores estan alterados
en forma indirecta por medio de cambios genéticos en los genes de la reparacion
del ADN. La falla para llevar a cabo su funcidon de reparacion normal causa el
acumulo de secciones anormales de ADN, algunas de las cuales pueden ser

importantes para el desarrollo celular. 3 6 21

El grupo de genes con actividad supresora identificados como genes supresores
de tumores, codifican proteinas capaces de inhibir la proliferacién celular al

bloguear la actividad de oncogenes y de los productos de oncogenes. & 1920

La ausencia completa de genes supresores de tumores normales, puede llevar al
desarrollo de una neoplasia, pero la presencia de una sola copia (alelo) del gen

normal puede evitarlo, de ahi que también se hable de oncogenes recesivos. 3

En resumen, la transformacion de una célula normal en neoplasica es un proceso
complejo y multifactorial que progresa en varias etapas y que lleva a la aparicion
de un clon de células que escapa al control normal de la proliferacion. Este control

estaria dado en parte por un equilibrio entre la actividad de los oncogenes y de los
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genes supresores. En varias neoplasias, se ha demostrado que puede haber
activaciéon de oncogenes y mutaciones de genes supresores. Por lo tanto, el
fendbmeno neoplasico se entenderia basicamente como un trastorno del control
genético de la proliferacion celular.® La transicion de una célula normal con

desarrollo controlado a una célula cancerosa maligna requiere varias mutaciones.®

Los cambios genéticos pueden ocurrir en las lineas celulares germinales y por lo
tanto estar presentes en todas las células del cuerpo en el momento del
nacimiento o, mucho mas comun, pueden ocurrir en forma espontanea en células
somaticas como parte del proceso de envejecimiento. El acumulo de mutaciones
espontaneas ocurre con bastante lentitud, pero a menudo hay factores externos
que aceleran la velocidad de acumulacion. Por lo tanto, el desarrollo del cancer

puede discutirse bajo los siguientes puntos: ©

= Eventos genéticos espontaneos

= Estimulos externos
- Bioldgicos (virus, parasitos, hormonas)
- Fisicos (luz UV, radiacion, trauma)
- Quimicos

= Eventos genéticos hereditarios (canceres familiares)

Eventos genéticos espontaneos

La mayoria de los canceres son el resultado de eventos genéticos espontaneos y
estos pueden ocurrir a nivel cromosdémico o molecular, como se explica en la
Figura 1. Aunque el cancer espontaneo esta asociado, en general, con animales
geriatras debido al tiempo necesario para acumular cambios genéticos, hay

algunas excepciones que afectan a animales jovenes. ©
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EVENTOS GENETICOS
ESPONTANEOS

Cambios moleculares

A medida que las células se dividen y su ADN se
replica, pueden ocurrir los errores que alteran el
ADN. Por lo general, los mecanismos que reparan el
ADN acttan con gran efectividad en corregir estos
errores, pero a medida que envejecen hay mas
eventos que escapan a los mecanismos de reparacion
y se acumulan cambios permanentes en el ADN. El
acumulo reiterado de estos cambios conducen a la
transformacion celular y al desarrollo de una
CELULA CANCEROSA.

Cambios cromosémicos

Los cambios de ADN celular también se pueden
realizar por cambios cromosomicos groseros, los
cuales pueden ser numéricos o estructurales. Las
pérdidas o ganancias de cromosomas alteran el
contenido total de ADN de una célula y el nimero
de copias de genes presentes en aquellos
cromosomas. Esto puede reducir o amplificar el
nivel de expresién de un gen particular dentro de la
célula.

Figura 1. Eventos genéticos espontaneos. Los cambios se dan a nivel molecular y

cromosomico.

Estimulos externos

A. Factores bioldgicos:

- Virus oncogénicos (tanto retrovirus como virus ADN), por ejemplo el virus

de la leucemia felina [retrovirus] que causa linfoma y leucemia, y el virus

papiloma [virus ADN] que puede tener transformacién a carcinoma de

células escamosas;

- Parasitos (Spirocerca lupi causa tumores esofagicos);

- Hormonas (estrégenos y en menor extension progesterona, influyen en el

desarrollo de cancer mamario, fibromas vaginales. La testosterona es

responsable del adenoma perianal).
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B. Factores fisicos:

- Luz ultravioleta (UV). Los rayos UVB y, en menor medida, los UVA
inducen cambios especificos en el ADN de la piel. Se producen
mutaciones caracteristicas nunca vistas en tumores internos, tales como
la conversion de la citosina a timina, y la dimerizacion de dos timinas
adyacentes, lo que disrumpe pares de bases. Ademas, la supresion de
respuestas inmunes por medio de la luz UV también puede jugar un
papel en el desarrollo de los tumores.

- Oftras radiaciones (Exposicion ambiental a gas radén o minerales
radioactivos).

- Traumalinflamacion cronica. Fibrosarcoma de tejidos blandos en felinos
afectados porque habian recibido vacuna contra la rabia o contra
leucemia felina, los cuales presentaban tumores en los sitios clasicos de
inyeccion, en especial espacio interescapular. Quemaduras térmicas o
quimicas o de inflamaciéon cronica, lo cual sugiere que estas
alteraciones predisponen de alguna manera a la formaciéon de cancer

(carcinoma de células escamosas y sarcomas). ©

C. Factores quimicos:
Gran parte de la informacion acerca de quimicos carcinogénicos, es
derivada de la bibliografia humana. Muchos quimicos son inactivos hasta
convertirse en la forma activa en el cuerpo, evaluados en animales de
laboratorio. La administracion de agentes quimioterapéuticos a largo plazo
para tratar el cancer maligno puede conducir al cancer secundario si el
animal sobrevive el tiempo suficiente, y el uso de la ciclofosfamida en
particular ha sido asociado con el desarrollo de cancer de vejiga en los

perros. 6

En evidencias experimentales se ha encontrado que uno de los factores
que incrementa el riesgo de desarrollar el cancer de pulmén en perros es la

contaminacion ambiental relacionada con los hidrocarburos y que la
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presencia de estas neoplasias puede ser mas fuerte en razas

braquicefalicas, por tener una menor capacidad de filtracion. # 22

Eventos genéticos hereditarios

En el hombre se han identificado varios tipos de cancer familiar y éstos se
desarrollan, por lo general, debido a cambios en los genes supresores de tumores.
El gen supresor de tumores actua en una forma recesiva, y requiere ambos alelos
inactivados para inhibir la actividad del gen. Una copia de un gen anormal se
hereda, y por lo tanto, esta presente desde el nacimiento, y la segunda copia de

genes se vuelve anormal o se pierde en algin momento de la vida del individuo. ©

No se ha identificado genes hereditarios inespecificos en los animales domésticos
pero hay cierto tipo de tumores, en particular los sarcomas, que parecen mostrar
una predisposicidon racial, los factores genéticos juegan un papel importante en
algunas neoplasias, por ejemplo el histiocitoma maligno en el Bernés de la

montafa 26 y el linfoma en el Bullmastiff. ©

3.1.4 Inmunologia del cancer

Durante el inicio del desarrollo tumoral ocurre el escape a la respuesta inmune del
individuo, con lo que se evita la destruccion de las células tumorales y se
promueve la invasion y metastasis. Las interacciones que se llevan a cabo entre
las células cancerosas y las células normales que se encuentran a sus
alrededores son las causantes de que los tumores sean muy diversos vy
complicados en sus caracteristicas biolégicas y una diferencia importante es la
capacidad de las células malignas para evadir al sistema inmune o bien, hacer que

éste favorezca su desarrollo. 24

El dafno causado por las células cancerosas puede ser letal, sin embargo,
numerosos mecanismos de evasion tumoral intrinsecos y extrinsecos previenen

su desarrollo. 24
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Los mecanismos de supresion tumoral extrinsecos son mecanismos que las
células no transformadas usan para censar la presencia de células anormales y
asi contrarrestar su desarrollo, mientras que los mecanismos intrinsecos son
aquellos que ocurren en las células normales y que promueven la activacion del

envejecimiento, la reparacion celular o la apoptosis para evitar la transformacion.?*

El sistema inmune tiene la capacidad de prevenir la formacion de tumores

mediante varios mecanismos, estos son: %4

1. Proteger al hospedero de oncovirus, eliminando o suprimiendo la infeccion
causada por estos.
La oportuna eliminacién de patdgenos y pronta resolucion de la inflamacion y

La eliminacién de células anormales en base a su expresion antigénica.

Existen dos procesos inmunologicos importantes durante el desarrollo y

progresion del cancer: la inmunovigilancia y la inmunoedicién. 24

- La inmunovigilancia es un mecanismo que permite que el sistema
inmune reconozca y elimine a células precusoras de cancer antes de
gue sean clinicamente evidentes.

- La inmunoedicién es un proceso continuo durante la tumorogenesis en
el que el sistema inmune protege al hospedero contra el desarrollo de

tumores y por otra parte promueve su progresion.
La inmunidad anti-tumoral involucra todos los tipos de células inmunes, estas

células tienen la capacidad de infiltrarse en el tumor, sin embargo no siempre

favorecen la respuesta antitumoral. 24
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3.1.5 Estadificaciéon y diagndstico

El “estadio” que significa la extension de un tumor, es de igual importancia que el

tipo histologico para determinar el pronéstico y la factibilidad de un tratamiento. La

estadificacion describe el proceso de diagnosticar y evaluar un cancer particular

en un paciente y sus consecuencias para el cuerpo. Los tres componentes del

proceso de estadificacion consisten en identificar lo siguiente: 4

1.

Diagnostico tisular: cada tumor es unico y de esta manera debe

identificarse con una biopsia.

Ubicacién y alcance del tumor: este componente de la estadificacion es el

proceso de evaluar el grado del tumor maligno localmente y en sitios
distantes a través del proceso metastasico. Estas evaluaciones variaran
entre los tipos de neoplasias, el proceso de estadificacidon siempre
comienza con un examen fisico exhaustivo para identificar cualquier nodo
linfatico agrandado u otras areas obvias de esparcimiento del cancer. El
examen con frecuencia se combina con un hemograma completo (HC),
panel de bioquimica sérica, urianalisis, radiografias toracicas y radiografias
abdominales.

Condicién del paciente: cualquier proceso neoplasico puede terminar en un

numero de condiciones paraneoplasicas que afecten el bienestar del
paciente con cancer. Por lo general son pacientes geriatricos con potencial
para varias condiciones y problemas subyacentes, incluyendo enfermedad
renal, trastornos de disfuncidon cognitiva y miopatia degenerativa que

pueden afectar en forma adversa su salud o el éxito o el curso de la terapia.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y otros grupos tradicionalmente

describen el proceso de estadificacion usando el sistema TNM: 4

Tamafo del tumor primario (T)
Linfonédulos locales y regionales (N)

Metastasis a distancia (M)
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Estos componentes se modifican adicionalmente con el uso de numeros
subindices para indicar el aumento en el tamafio del tumor (To, T1, T2, y T3),
participacion progresiva de los linfonddulos regionales (No, N1y N2), y presencia o
ausencia de metastasis distante (Mo y M1). Para obtener esta informacion, son
muy importantes las pruebas de diagndstico auxiliares y con frecuencia se usan

técnicas sofisticadas de diagndstico por imagenes. 4 2°

Tamano del tumor primario (T)

Las neoplasias malignas se caracterizan por un patron de crecimiento infiltrante e
invasivo. La tendencia de recurrencia local de estos tumores luego de la cirugia
es el resultado de no haber removido o erradicado todo el tumor (una falla de la

cirugia) mas que de las caracteristicas propias del tumor. ©

Es importante definir la extension del tumor primario con la mayor certeza posible
antes del tratamiento, de forma tal que se puedan aplicar los margenes
terapéuticos apropiados. Un tumor es una entidad de tres dimensiones y todas las
estructuras circundantes, que son piel, fascia, musculos, huesos y visceras
adyacentes deben ser evaluados en busca de evidencia de infiltracion tumoral. La
facilidad con que se pueda evaluar el tumor primario dependera de su localizacion

y accesibilidad. Los métodos de evaluacion son: ©

> Examen fisico: Se evalua el sitio del tumor y sus relaciones con las
estructuras anatdmicas normales, el tamafo o volumen de la masa
primaria, la movilidad del tumor respecto a los tejidos adyacentes, la
presencia de ulceras: esto marca infiltracion o alteracion de las estructuras
de la epidermis.
Para los tumores mas profundos, es necesario llevar a cabo procedimientos
quirurgicos que proveen acceso a los mismos y permiten hacer una

clasificacion, tanto anatémica como histoldgica.
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Radiografia. Las radiografias son especialmente utiles para: Tumores que
involucran o estan adyacentes a los huesos o bien tumores localizados
dentro de érganos huecos.

Ecografia (ultrasonografia). Puede aportar informacién util acerca de
lesiones que afectan tejidos blandos y 6rganos internos tales como higado,
bazo y riflones.

Endoscopia. Permite un examen visual de los tractos respiratorio,
gastrointestinal y urogenital.

Biopsia. Ademas de obtener un diagnostico histoldgico, se pueden utilizar
las biopsias bien orientadas para determinar la extension de la invasion
tumoral.

Técnicas por imagenes especiales. La tomografia computarizada y la
resonancia magneética se utilizan cada vez mas. Estas técnicas permiten
obtener una imagen detallada de los huesos y los tejidos blandos en tres

dimensiones.

Linfonédulos (N)

La diseminacion (metastasis) hacia los linfonddulos es mas frecuente en: &

Carcinoma

Melanomas

Mastocitoma

Los sarcomas de tejidos blandos también pueden metastatizar por medio

de linfonddulos locales y regionales.

Y los métodos para su evaluacion son los siguientes:

>

Examen fisico. Se debe evaluar el tamafo, la forma, la textura y la
movilidad de los linfonddulos locales y regionales.

Aspiracion/ biopsia. Se necesita la aspiracion/Biopsia de los linfonédulos
para diferenciar entre un agrandamiento reactivo y uno neoplasico.
Técnicas por imagenes. Los linfonédulos internos se evaltuan por medio de
radiografias, ecografias, tomografia computada o resonancia magnética

nuclear. También se pueden evaluar en el momento de la cirugia.
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Metastasis a distancia (M)

La diseminacion hematdgena de los tumores malignos da origen a metastasis a
distancia. Es caracteristico de los sarcomas de tejidos blandos y los
osteosarcomas como también los melanomas desarrollen metastasis por esta via,
pero algunos carcinomas y mastocitomas también se diseminen via sanguinea
hacia los sitios distantes. Aunque los pulmones son los sitios mas comunes para el
desarrollo de metastasis en los pequefios animales, otros sitios posibles para la
diseminacion metastasica no deben ser subestimados: piel, huesos, cerebro y

médula; érganos internos: bazo, higado, rifiones, corazon. ©

La deteccion de metastasis es problematica, los tumores soélo alcanzan un tamafo
suficiente como para ser vistos en el estadio final de su desarrollo y las
micrometastasis estan por debajo del umbral de deteccion por los medios
disponibles en la actualidad, sin embargo se pueden considerar una serie de
meétodos de investigacion para explorar al paciente bajo sospecha de enfermedad

metastasica: ©

» Historia clinica y examen fisico

» Radiografia. En especial de térax (incidencias lateral derecha e izquierda y
dorsoventral), evaluar el esqueleto cuando se sospeche de metastasis
Osea.

» Ecografia. Higado, bazo, rifiones.

» Tomografia computada o resonancia magnética nuclear

» Pruebas de laboratorio. De poco valor en la mayoria de los casos.

» Aspirado de médula Osea.

Los tumores pulmonares diseminados sélo pueden ser detectados en radiografias
toracicas pero cuando han alcanzado el diametro de 0.5-1 cm. Las radiografias
toracicas laterales deben formar parte de la rutina de investigacion inicial de
cualquier animal con un tumor maligno, porque el hallazgo de metastasis pulmonar

conduce a un peor prondstico. Los tumores metastasicos en higado, bazo o
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rinones pueden ser difusos o nodulares y no alterar de manera significativa la

forma externa de estos 6rganos hasta que el tumor alcance un estadio avanzado.®

3.1.6 Metéastasis

Las ceélulas de las neoplasias malignas tienen la capacidad de dar origen a
metastasis. La metastasis es la transferencia de una enfermedad o proceso
patologico desde un o6rgano o sector a otro no directamente conectado con el
primero. Metastasis tumoral es la extension discontinua de un tumor a territorio
mas o menos alejado de la neoplasia primaria, formandose un tumor secundario
cuyas ceélulas parenquimatosas son semejantes a las del tumor de origen y no a

las del 6rgano en que asienta la metastasis

Las fases en la producciéon de una metastasis son las siguientes: 3

e Desprendimiento (separacion celular)
e Invasion

e Penetracion vascular

e Transporte intravascular

e Embolizacién con muerte celular

e Embolizacién con crecimiento (colonizacion)

Segun el medio de transporte de las células tumorales se reconocen tres tipos
principales de metastasis: linfégenas (via linfatica), hematdégenas (via sanguinea)
y transceldomicas (a través del liquido de una cavidad serosa o del liquido
cefalorraquideo). 3

1) Metéstasis linfégenas

En general son las mas frecuentes. Las células tumorales penetran en un pequefno
vaso linfatico, que carece de membrana basal, y son transportadas por la linfa

hasta el nodo linfatico regional; alli pueden proliferar e invadir el ndédulo,
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constituyendo una metastasis regional linfatica. Desde ese nddulo puede seguir el
proceso a otros nodos linfaticos mas distantes. Estas metastasis se producen
habitualmente en el sentido de la corriente linfatica, por lo cual aparecen en
general ordenadamente, primero en los nddulos que drenan el territorio del tumor
primario y asi sucesivamente, alejandose. Ejemplo: Si el tumor primario esta en el
pulmén, las primeras metastasis linfogenas deben buscarse en los nodulos

peribronquiales y luego hiliares. 3

Se estima que la mayoria de las células o grupos de células tumorales que llegan

al nodo linfatico son destruidos y no llegan a formar metastasis. 3

2) Metastasis hematdgenas

El tumor invade hasta penetrar en la pared de un vaso pequefio (vénula). Las
células o grupos de ellas pasan a constituir un émbolo tumoral, que es
transportado para enclavarse finalmente en un vaso de menor calibre. Alli las
células proliferan hacia afuera de dicho vaso y pasan a constituir la metastasis.
Notese que no son equivalentes los conceptos «émbolo tumoral» y «metastasis
hematdgena»: el primero implica circulacion y enclavamiento en un vaso pequeno;
la segunda, ademas, proliferacion e invasion del tejido. Una pequefia minoria de
los émbolos tumorales da origen a metastasis. En estudios experimentales, el
99,9% de las células tumorales circulantes son destruidas; ademas, las células
que dan origen a metastasis pertenecen a subpoblaciones especiales del tumor

que han adquirido dicha propiedad. 3

Segun el sitio del tumor primario, las vias de metastasis sanguineas y los
organos donde se establecen las metastasis se reconocen diferentes patrones de
distribucion de metastasis:

= Modelo pulmonar.

El tumor primario esta situado en el pulmén, invade vénulas afluentes de las
venas pulmonares, el émbolo llegara al corazon izquierdo y de alli por via

arterial puede llegar a cualquier 6rgano del cuerpo.
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= Modelo Cava.
El tumor primario esta ubicado en un o6rgano tributario del sistema cava,
como la glandula tiroides o el testiculo. Debe esperarse que las metastasis
«hijas» se produzcan en el pulmén. Desde alli pueden producirse

metastasis «nietas» de acuerdo con el modelo pulmonar.

= Modelo Porta.
Cuando el tumor primario esta en un érgano dependiente del sistema porta,
como el colon ascendente o el pancreas, las metastasis «hijas» se
producen en el higado; de alli segun el modelo cava se produce metastasis
«nietas» en el pulmoén, desde donde pueden producirse metastasis

«bisnietas» en cualquier érgano.

3) Metastasis transcelomicas

Generalmente se producen a partir de un cancer primario de un érgano vecino a
una serosa (ejemplos: pulmon a pleura y pericardio, estdmago o vesicula biliar a
peritoneo). A veces las metastasis peritoneales son la primera manifestacion
clinica del tumor (por ejemplo en algunos canceres primarios del ovario). La
siembra de multiples metastasis en el peritoneo recibe generalmente el nombre de

carcinomatosis peritoneal. 3

La siguiente lista (Tabla 2) muestra en orden de frecuencia, la distribucion de las

metastasis de un conjunto de canceres de distintos origenes:
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Tabla 2. Distribucién de las metastasis. 3

METASTASIS VIA PRINCIPAL

1. Linfonodos regionales linfégena

2. Higado hematogena

3. Pulmén hematogena

4. Peritoneo transcelémica

5. Nodulos linfaticos distantes linfogena

6. Hueso hematogena

7. Adrenales hematogena

8. Pleura transceldomica

9. Cerebro hematdgena

Factores condicionantes de la via de diseminacion.

El tipo histoloégico parece ser uno de los factores determinantes de la via de
diseminacion tumoral. Asi, mientras los carcinomas espinocelulares de piel,
esofago, ano, cuello de utero, vulva y region cervico-cefalica, tienden a
diseminarse casi exclusivamente por via linfatica, la mayor parte de los adenomas
y carcinomas indiferenciados presentan un patrén de diseminacién mixto linfatico-
venoso, mostrando los tumores de estirpe mesenquimatosa una difusidon casi

exclusivamente hematica. ’

La localizacién de la neoplasia parece condicionar también la via de diseminacion,
de forma que en la cavidad oral es mas frecuente la diseminacion a los nédulos
linfaticos regionales en los tumores localizados en la base de la lengua que en los

ubicados en la porcion moévil del 6rgano o en el suelo de la boca, por ejemplo. ’

3.2 Neoplasias pulmonares

La neoplasia pulmonar es un hallazgo poco frecuente en los animales domésticos,
a excepcion de perros y gatos, en un estudio la especie canina fue en la que se
registraron mas neoplasias primarias en pulmones, las que en conjunto
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conformaron un 11,8%. '® Los tumores del parénquima pulmonar de acuerdo a su
origen pueden presentarse como tumores aislados, metastasicos o en raras
ocasiones, ser multicéntricos. & 26 Las neoplasias pulmonares son muy invasivas y
pueden metastatizar pronto. 8 La neoplasia metastasica es mas comuin que el

cancer pulmonar primario (Fig. 2).

Neoplasia pulmonar

N

Céancer pulmonar primario Cancer pulmonar metastésico
= Carcinoma (Bronquioloalveolar)* Los pulmones son el sitio mas comin de
= Adenocarcinoma (Papilar y acinar)* las metastasis distantes de muchos
canceres.

= Carcinoma poco diferenciado*
® Carcinoma de células escamosas™

Los canceres del perro asociados a un

" Sarcoma® riesgo  moderado o alto de hacer
® Tumores benignos® enfermedad pulmonar metastasica son:
= Osteosarcoma

*Tumores primarios comunes

L " Melanoma
®Tumores primarios raros

= infoma

® Sarcoma histioicitico

= Sarcoma indiferenciado

® Hemangiosarcoma

= Adenocarcinoma del saco anal
= Carcinoma prostatico

= Carcinoma mamario

Figura 2. Neoplasias pulmonares primarias y metastasicas. °

La localizacién anatomica especifica del origen tumoral no siempre es posible, y
se puede observar mas de un tipo de tumor. > 8 Los tumores pulmonares pueden
tener su origen en cualquier tejido, pero es mas comun que se originen en el
epitelio de las vias aéreas o del parénquima alveolar. ® Los tumores derivados de
las vias respiratorias tienden a crecer cerca del hilio y son a menudo, agresivos,
solitarios, grandes masas que pueden tener focos metastasicos mas pequefios,
mientras que los tumores derivados del parénquima tienden a estar localizados

periféricamente y pueden aparecer metacéntricos. > ' Puede afectarse cualquiera
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de los I6bulos pulmonares, pero se ha observado que los caudales son infiltrados

con mayor frecuencia. &8

Las neoplasias primarias generalmente son malignas, los carcinomas son mas
comunes que los sarcomas y la granulomatosis linfomatoide.®® 2¢ El
adenocarcinoma es el tumor pulmonar primario mas comun reportado en la

especie canina. !

3.2.1 Clasificacion de los tumores pulmonares

Las neoplasias pulmonares primarias se describen por su lugar de origen
(ej.bronquial, bronquioalveolar, alveolar) o por su apariencia histolégica

(ej.adenocarcinoma, carcinoma de células escamosas, entre otras). °

Segun la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) se clasifican principalmente por
su patron histologico. 5 '3 Esta clasificacion es publicada oficialmente por el
Instituto de Patologia de las Fuerzas Armadas (USA) en cooperacion con el
Registro Americano de Patologia y el Centro Colaborador para Oncologia
Comparada de la OMS, y corresponde a animales domésticos (especies canina,
felina, equina, bovina, ovina y porcina), aunque la vasta mayoria de las lesiones se

refiere a caninos y felinos: 1% 27

1. Tumores epiteliales

1.1 Benignos
1.1.2 Adenoma
1.1.2.1 Adenoma papilar
1.1.2.2 Adenoma bronquioloalveolar
1.2 Malignos
1.2.1 Carcinoma bronquioloalveolar
1.2.2 Carcinoma de células escamosas (epidermoide)
1.2.3 Adenocarcinoma

1.2.3.1 Adenocarcinoma, papilar, acinar, sélido, o mixto
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1.2.4 Carcinoma adenoescamoso

1.2.5 Carcinoma de células pequenas
1.2.6 Carcinoma de células grandes
1.2.7 Tumor carcinoide o neuroendocrino
1.2.8 Blastoma pulmonar

1.2.9 Carcinoma combinado

2. Tumores mesenquimales

2.2 Osteosarcoma

2.3 Condrosarcoma

2.4 Sarcoma indiferenciado

2.5 Tumor de células granulares
2.6 Histiocitosis maligna

2.7 Granulomatosis linfomatoide
2.8 Mesotelioma

3. Tumores mixtos epiteliales y mesenquimales

3.1 Carcinosarcoma

La distribucion de los tipos histolégicos constituye un parametro importante en el

tratamiento, evolucion y prondstico del cancer pulmonar. 28

3.3 Neoplasia pulmonar primaria

Las neoplasias pulmonares primarias son poco comunes en los animales en
comparacion con los seres humanos, pero son mas prevalentes en caninos que en

otras especies. 4 529,30

El tipo mas comun de tumor primario de pulmoén, tanto en perros como en gatos es
el adenocarcinoma 3! 32, Representando del 60% a 70% de los tumores de
pulmén.® Es una neoplasia epitelial maligna con caracteristicas de diferenciacion

glandular.3® El carcinoma adenoescamoso, carcinoma de células grandes vy
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pequeias y carcinoma de células escamosas son menos frecuentes; 4 % 1 los

sarcomas y tumores benignos son raros.®

En un estudio, Burgess encontré 26 casos de neoplasia pulmonar primaria en 27,
654 biopsias y necropsias realizadas en caninos durante un periodo de 11 afos.
Los subtipos histolégicos que encontré6 con mayor frecuencia fueron el
adenocarcinoma de células escamosas y el adenocarcinoma papilar. Este ultimo
tendio a estar bien diferenciado y tenia un indice mitotico bajo comparado con los

otros subtipos histologicos. 2°

Adenocarcinoma

La mayoria de los adenocarcinomas son histologicamente heterogéneos y se
componen de dos o mas patrones por lo que se clasifican de acuerdo al patron
predominante. Los tumores compuestos enteramente o en gran medida de
estructuras glandulares gruesas distorsionadas y papilas irregulares, acinares,
solidas, o mixtas, se clasifican como adenocarcinomas, los patrones de
crecimiento mas comunes son el papilar y el acinar (Figura 3). 2 34 Ellos pueden o
no contener material secretor PAS positivo y potencialmente ser derivado de las
vias respiratorias, glandulas bronquiales o la regidn bronquioloalveolar del pulmon.
Los productos de secrecion varian en apariencia e incluyen los granulos
intracitoplasmaticos de mucina o limenes intracelulares con moco. 32 Estos

tumores suelen ser muy destructivos e invasivos. 10

El adenocarcinoma se encuentra localizado con mayor frecuencia en el tejido
pulmonar periférico que el carcinoma de células escamosas o el tumor de células

pequeias y es raro que se disemine produciendo pequefios nddulos multiples.35 36

El adenocarcinoma pulmonar puede subdividirse como diferenciado, se

caracteriza por una proliferacion de lineas glandulares bien formadas de células
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atipicas que infiltran alrededor del estroma y se componen generalmente de
epitelio columnar alto o mucinoso con citoplasma amplio o eosinofilico, nucleo
situado  basalmente, nucléolos prominentes y figuras mitdticas frecuentes,
mientras que los tumores poco diferenciados crecen como laminas de células
tumorales con escasas estructuras glandulares formadas y se encuentran
distribuidas al azar, con reaccion e inflamacion del estroma mas afectado y las
células tumorales muestran mas atipia y mitosis. Una variedad morfolégica inusual
puede ser asumida focalmente por esos tumores. Son reconocidos como
carcinomas con base a la demostracion de produccion de mucina intracelular. Los
tumores indiferenciados son mas comunes en el gato, y se caracterizan por la

presencia de glandulas irregulares y mal delineadas. ©

El factor que determina el prondstico de los pacientes con adenocarcinoma
pulmonar es el grado de metastasis a los nodos linfaticos. 3% 37 Multiples focos de
crecimiento del tumor a menudo se desarrollan dentro del pulmén, y una amplia
difusion a través de los nodos linfaticos pulmonares es comun. La metastasis a
distancia mas alla de los linfonodos del mediastino es, sin embargo, poco

frecuente. 10

El pronéstico puede diferir aun después de haber recibido el mismo tratamiento, lo
que sugiere que las diversas caracteristicas bioldgicas intrinsecas del tumor
pueden tener influencia.®' El adenocarcinoma pulmonar que presenta un curso
clinico corto y metastasis rapidas, no es sensible a la radioterapia ni a la

quimioterapia. 31 36

Hu et al reportan que la metastasis a los nodos linfaticos depende del subtipo
histologico y encontraron que la metastasis es mayor en el adenocarcinoma de
patron sélido (81%) y micropapilar (80%), pero relativamente baja en el papilar
(22.9%), y acinar (28.2%). 3
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Figura 3. (A) Carcinoma de patrén broquioloalveolar predominante, HE X 400; (B)
adenocarcinoma de patrén acinar predominante, HE x 400; (C) adenocarcinoma de patron
papilar predominante, HE x 400; (D) adenocarcinoma de patron micropapilar
predominante HE x 400; (E) adenocarcinoma de patrén soélido predominante con
produccién de mucina, HE x 400. ¥

-Adenocarcinoma papilar

La caracteristica de este patron es una distorsion y crecimiento arboriforme
irregular de células epiteliales que recubren un nucleo de tejido conectivo. Los
carcinomas papilares pueden dividirse en I6bulos por paredes gruesas de tejido
conectivo. Las células epiteliales en los adenocarcinomas papilares son
columnares y pueden secretar moco. Mientras que los tumores mas diferenciados
mantienen un revestimiento epitelial simple por células epiteliales con polaridad
basal, pueden llegar a ser estratificados y demostrar un crecimiento cada vez mas
desordenado vy diferenciacion citolégica variante en crecimientos menos
diferenciados. Esta progresion es sugestiva de un comportamiento mas agresivo.

La principal distincibn que debe hacerse es entre adenocarcinoma papilar y el
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carcinoma bronquioloalveolar, que también puede tener regiones de crecimiento
papilar. Las principales caracteristicas de los adenocarcinomas son la disposiciéon
desordenada de follaje del crecimiento del tumor que presentan un crecimiento
destructivo e infiltrante y la diferenciacion diversa de las células epiteliales
neoplasicas en células columnares a capas estratificadas. Las regiones de
crecimiento papilar en el carcinoma bronquioloalveolar son mas regulares y estan

revestidas por epitelio cuboidal simple .10

-Adenocarcinoma acinar

Estos tumores son principalmente de crecimiento tubuloacinar con un predominio
de la formacién glandular. Cordones tubulares de células epiteliales estan
rodeadas por estroma de tejido conectivo que puede ser extensa y desmoplasica.
Evidencia de la sintesis de moco por las células neoplasicas puede o no estar
presente. Las células ciliadas son inusuales pero se ven ocasionalmente. Mas
variantes anaplasicas exhiben creciente estratificacion de epitelio neoplasico.
Ultraestructuralmente, los adenocarcinomas se componen de células secretoras
pseudoestratificadas cuyos granulos tienen el caracter homogéneo,
moderadamente denso en electrones de glicoproteina mucosa, microvellosidades

de superficie corta, y una zona apical adherente / complejos de unién ocluyentes.'°

Carcinoma de células escamosas

Representan alrededor del 15% de los tumores de pulmén tanto en el perro como
en el gato, tasa muy inferior a la del hombre. Se desarrolla donde la mucosa
bronquial ha sufrido metaplasia escamosa, por lo general en los bronquios
mayores. Se caracteriza por la presencia de cordones sodlidos ramificados de
células epiteliales sin patron glandular que contienen de moderadas a grandes
cantidades de citoplasma anfofilico homogéneo a eosinofilico y nucleos redondos
a ovalados, localizados centralmente; con un grado variable de queratinizacion y

pueden estar presentes puentes intercelulares, aunque no todos los tumores
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clasificados como escamosos contienen estas caracteristicas histolégicas. Los

tumores son muy invasivos y siempre hay mucha fibrosis del estroma.'®

La confirmacion de la diferenciacion hacia células queratinociticas se basa en la
presencia ultraestructural de manojos de tonofilamentos y un gran componente de
uniones desmosomales uniformemente distribuidos entre las células neoplasicas.
La expresion de perfiles de citoqueratina similares a los de los queratinocitos

epidérmicos también distingue a estos tumores. 10 1°

-Carcinoma adenoescamoso

En la practica algunos carcinomas pulmonares demostraron un espectro de patron
de adenomatoso a escamoso. Los tumores con componentes significativos de
ambas células acinares y escamosas son clasificados como adenoescamosos. A
menudo estos tumores tienen regiones intercaladas de cada fenotipo. La tincion
de citoqueratina selectiva demuestra perfiles de expresion caracteristicos de los
queratinocitos epidérmicos o epitelio glandular en las regiones de diferenciacion

escamosa o acinar, respectivamente.

Carcinoma bronquioloalveolar

Se localizan en la periferia del pulmén y tienen apariencia histolégica parecida al
alveolo y epitelio de vias aéreas pequenas. La mayoria de los tumores pulmonares
caninos son de origen bronquioloalveolar. Mientras la mayoria de los tumores
respiratorios son actualmente clasificados solamente con base a su patrén
histolégico, la arquitectura, citologia y localizacién de algunos tumores originados
de la regidn bronquioloalveolar son caracteristicas suficientes para que estas
neoplasias sean clasificadas como tumores bronquioloalveolares. La principal
caracteristica de estos patrones es la recapitulacion de crecimiento alveolar y
extension a la superficie de las estructuras alveolares pre-existentes. Las células

epiteliales neoplasicas son cuboidales a columnares bajas y predomina el espesor
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de una célula simple. En muchos de estos tumores, se pueden encontrar regiones
que imitan la apariencia de los alveolos fetales inmaduros o la respuesta
hiperplasica del epitelio en reparacion de la lesién alveolar. En la forma mas
comun, las células epiteliales son células simples, bajas, cubicas con citoplasma
de proyeccion ligeramente apical y un perfil mas bajo en las uniones intercelulares.
Los tumores que demuestran la diferenciacion hacia las células Claras (células del
epitelio bronquiolar sin cilios) son mas columnares, tienen una mayor superficie de
contacto de célula a célula y tienen proyecciones apicales evidentes de citoplasma

anfofilo similares a las observadas en las vias respiratorias normales. 1038

Carcinoma de células pequenas

Estos tumores poco comunes son clasificados basandose en su similitud
histolégica de los carcinomas de células pequefias en humanos. Son masas
solidas pequefias compuestas de células neoplasicas de redondas a ovaladas,
con citoplasma de moderado a ligero, se originan a partir de precursores de
células neuroendocrinas y se caracterizan por su rapido crecimiento. Es el tumor
mas agresivo entre los canceres de pulmén, sobre todo en etapas avanzadas con
una tasa media de supervivencia de 10 a 12 meses en pacientes tratados con

radioterapia y quimioterapia. Tiende a crecer y diseminarse rapidamente.'% 1°

Carcinoma de células grandes

Estos tumores son muy raros y mal documentados en los animales domésticos.
Los tumores consisten en células grandes de redondas a poliédricas ocupando y
retrayendo el parénquima alveolar. Las células tienen un amplio citoplasma
eosinofilico, a veces espumoso, y grandes nucleos, redondos, ovalados o
distorsionados. El crecimiento infiltrante a lo largo de las vias aéreas adyacentes
es a menudo una caracteristica notable. La transicion de carcinoma
bronquioloalveolar se ve en unos casos. Tumores de la variante de células

gigantes de carcinoma de células grandes han sido diagnosticados en el perro,
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pero al menos, algunos de estos fueron en realidad histiocitosis maligna. Los
casos identificados con precision de carcinoma de células grandes, de células
gigantes o de cualquier otro tipo, son extremadamente raros. No hay justificacion
actual para enlistar por separado los tipos de células gigantes o de células claras,
pero los patdlogos deben ser conscientes de que estos términos pueden ser
utilizados. Cualquier caso sospechoso de carcinoma de células grandes de
pulmén debe ser establecido como primario y de origen epitelial (por ejemplo,
citoqueratina positivos). En los casos donde las células gigantes son prominentes,
la posibilidad de histiocitosis maligna debe ser excluida demostrando que las
células son inmunohistoquimicamente negativas para la lisozima, alfa-1-

antitripsina, y otros marcadores de monocitos macréfagos. % 19

3.3.1 Epidemiologia

Los tumores pulmonares primarios son poco comunes en los perros y representan
alrededor del 1% o menos de todos los procesos pulmonares en esta especie. % &
39, 40 Moulton et al (1981) y Hahn et al (1996) reportan que en las necropsias
realizadas en perros encontraron una incidencia de 0.5 al 9%. 3° La incidencia en
perros es de 4.2 por 10,000 perros por afio en Estados Unidos y de 15 por
100,000 perros por afio en el Reino Unido, lo que contrasta con el 8.8%
encontrado en una colonia cerrada de Beagles normales.®> Por el contrario, los
pulmones son un sitio comun para la implantacion de metastasis distantes de

diversos canceres. © 389 26

Las neoplasias se desarrollan con mayor frecuencia en ejemplares gerontes (la
edad promedio es de 11 afios), # 5 6 8 41 con excepciéon de los carcinomas de
células grandes y pequeiias que ocurren a una edad promedio de 7.5 afios. % 41- 42
Aproximadamente el 60% de los perros con tumores primarios pesan entre 10 y 30
kg.* 40 Estos tumores son relativamente poco frecuentes en perros de menos de 6

afios de edad y el riesgo se incrementa en forma sustancial luego de los 13 afios.*
10
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En la especie canina, los machos y las hembras son afectados con la misma
frecuencia*, no parece existir predisposicion en funcién a la raza, aunque la
incidencia es superior en el Boxer 8 38 43,44 y | Bernés de la Montaria % 45, Algunos
autores mencionan que otras razas mas afectadas ademas de ellos son:
Doberman, Pastor Australiano, Setter Irlandés, Beagle** 46, Springer Spaniel 3,

Labrador Retriever '-35 y Rottweilers .

Los perros braquicéfalos estdn mas predispuestos al desarrollo de tumores de
pulmén pero, en cambio, desarrollan tumores nasales de forma menos habitual

que las razas dolicocefalicas. 4’

Los tumores primarios generalmente afectan cualquiera de los pulmones pero se
ha observado una mayor incidencia en los I6bulos caudales del pulmén que en los

l6bulos craneales. & 840,48

3.3.2 Etiologia

Todavia no se ha demostrado cudl es su etiologia aunque se cree que es
multifactorial y tanto las condiciones ambientales como las genéticas juegan un
papel importante 33 4%, Se ha encontrado que uno de los factores que incrementa
el riesgo para desarrollar el cancer de pulmon en perros es la inhalacion de aire
contaminado relacionada con hidrocarburos o por exposicion al humo de tabaco,
sin embargo con ésta Ultima existe un vinculo débil > 22 26, pero incrementa el
riesgo de cancer pulmonar primario en razas braquicefalicas, por su menor

capacidad de filtrar el aire. 43

Se ha reportado que la exposicion al humo de tabaco (fumador pasivo) puede ser
una causa aunque aun no ha sido comprobada. 5 8 22 Sin embargo Kurt Aigner,
jefe de la seccion de neumologia del Hospital de las Isabelinas de Linz, Alta

Austria, sefal6é que el riesgo de contraer cancer pulmonar en un perro que habita
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con personas fumadoras es de un 60%. Destacé que los canes de hocico largo

tienen el doble de probabilidad de desarrollar un tumor maligno de nariz. 23

Segun estudios de la Escuela de Medicina Veterinaria en la Universidad Tufts en
Massachusetts y la Universidad Estatal de Colorado, entre otras instituciones, el
"humo de segunda mano" puede causar cancer pulmonar y nasal en los perros,
linfoma maligno en los gatos y alergias, entre otros problemas respiratorios, en

ambos animales. %0

3.3.3 Conducta tumoral / metastasis

La conducta de los tumores pulmonares primarios depende, en cierta medida, del
grado de diferenciacion. Los tumores pulmonares primarios pueden diseminarse
en forma limitada a través de los alveolos Yy las vias aéreas o por invasion y
adherencias pleurales, pero la via mas comun es por medio de vasos linfaticos o
sanguineos. 8 26 51. 52 En caso de que se diseminen por via hematdgena, suelen
aparecer metastasis en érganos que reciben un elevado flujo sanguineo, como el
rindn, el higado, el bazo y hueso. #° También existen émbolos de células
neoplasicas que pueden quedar atrapados en el pulmon debido a su red capilar

tan extensa. 26

Las metastasis de estas neoplasias pueden ser por via hematoégena (células de
mesodermo) o linfatica (ectodermo y endodermo) y diseminarse en otras areas del

pulmédn, nodos linfaticos regionales (71%), o en metastasis distantes (23%). %8 41

Los tumores pulmonares primarios suelen ser malignos y, en general, con elevado
potencial metastasico. En el perro, los carcinomas de células escamosas (100%) y
los carcinomas anaplasicos [de células grandes y pequefias] (90%) tienen mayor
capacidad de metastasis que los adenocarcinomas (50%). & 49

La mayor parte de las metastasis se localizan en el interior de la cavidad toracica:

linfonodos bronquiales, resto del parénquima pulmonar, pleura y corazén. ® 4! Por
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lo que las neoplasias pueden ocasionar signos clinicos de ventilacion y perfusion

anormales, compresion u obstruccién de las vias aéreas o enfermedad pleural. 26
51

Las reacciones inflamatorias de la neoplasia contribuyen con la patologia (por

ejemplo infecciones secundarias y hemorragia). 2

Las lesiones metastasicas no son detectadas en los animales hasta que ellas
pueden ser vistas directamente o a través de imagenes radiologicas. Las lesiones
aparecen como nodulaciones en los pulmones, higado, vaso, abdomen, cerebro u
ojos y con menos frecuencia en piel y hueso. Con frecuencia las metastasis
pulmonares demuestran una apariencia de “bala de caidn” o un patron intersticial
irregular en las radiografias de los campos pulmonares. Los derrames pleurales y
abdominales son una secuela comun en el estadio final de los carcinomas y

adenocarcinomas. 4

También se ha descrito el desarrollo de metastasis en los dedos como un

sindrome asociado con el cancer pulmonar primario. °

3.3.4 Caracteristicas clinicas

La mayoria de los perros con neoplasia pulmonar primaria presentan signos
clinicos asociados a la neoplasia, pero algunas manifestaciones clinicas son
relativamente inespecificas y cerca del 25-30% de los perros con tumores

pulmonares primarios son asintomaticos en el momento del diagndstico. ©

La mayoria de los perros tienen una masa pulmonar solitaria, bien delimitada, que
puede causar obstruccion de las vias aéreas. 53

Los signos clinicos de presentacion mas comun en el paciente canino con tumor
pulmonar primario es la tos productiva y no productiva, disnea, letargo, hemoptisis;

53 efusion pleural (presente en algunos casos), y dependiendo del tamario del
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tumor y de su ubicacién puede ocurrir regurgitacion; 7> %2 signos inespecificos como
anorexia (13%), pérdida de peso, pirexia y claudicacion como sindrome
paraneoplasico (osteopatia hipertrofica secundaria). # % 6.7.26.41 Anomalias clinicas
incluyen derrame pleural (30-60 % de series publicadas), anemia no regenerativa

normocitica normocrémica y leucocitosis neutrofilica. 5

Las complicaciones clinicas raras de los tumores pulmonares incluyen la
compresion de la vena cava anterior, con el resultante edema cefalico y cervical
(sindrome de la cava anterior). La invasion pleural o de los vasos linfaticos
pulmonares regionales con células tumorales, puede inducir efusion cavitaria y
disnea pronunciada. La efusion pleural se presenta en algunos casos, tanto con
tumores pulmonares primarios como metastaticos. EI neumotdérax puede ser
ocasionado por la destruccion alveolar o bronquiolar y el aumento de sonidos

broncoalveolar se puede auscultar en perros con extensa afectacién pulmonar. #
La metastasis en el sistema nervioso se ha reportado en varios casos de tumores
pulmonares primarios, las alteraciones neuroldgicas pueden ser diagnosticadas en

el examen fisico.

Los signos clinicos asociados con los tumores pulmonares primarios caninos se

resumen en la Tabla 3.
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Tabla 3. Frecuencia en porcentaje de los signos clinicos de los tumores

pulmonares primarios *.

Signo clinico Frecuencia (%)

Tos 52
Disnea 24
Letargia 18
Pérdida de peso 12
Taquipnea 5

Pirexia 6.4
Claudicacion 3.8

En algunos individuos los signos clinicos asociados con el tumor pulmonar
primario estan relacionados a su tamafo, cuando la masa es menor de 2 cm de
diametro puede no producir signos clinicos, estas masas pueden ser detectadas
como un hallazgo al realizar una radiografia de térax. Las masas grandes

ocasionan signos clinicos. 7> %

Los signos clinicos incluyen a aquellos atribuibles a la presencia del tumor, a los
signos inespecificos y a los signos relacionados con los sindromes
paraneoplasicos (Tabla 4). Estos pueden estar presentes por semanas 0 meses y
pueden desarrollarse secundariamente al neumotérax, hemotérax o derrame

pleural ocasionados por el tumor. °
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Tabla 4. Signos clinicos de la neoplasia pulmonar °
SIGNOS CLINICOS

e Tos

e Disnea

¢ Taquipnea

« Intolerancia al ejercicio

Signos atribuibles a la presencia

del tumor primario ¢ Hemoptisis
o Sibilancias
e Cojera
e Letargia

e Anorexia

¢ Pérdida de peso

¢ Aumento de volumen de
la region distal de los
miembros sin causa
aparente

e Cojera progresiva y
renuencia a caminar

Signos clinicos inespecificos

Signos relacionados a la
osteopatia hipertréfica

3.3.5 Sindromes paraneoplasicos

La osteopatia hipertrofica (enfermedad de Marie), es el sindrome paraneoplasico
que se asocia con mayor frecuencia a tumores pulmonares primarios y
metastasicos, ocurre hasta en el 15% de los casos caninos, % se caracteriza por
ser una inflamacion dolorosa de las extremidades, debido a que presentan
osteofitos periostales bilaterales y difusos generalmente como efecto secundario
de inflamaciones crénicas o lesiones neoplasicas intratoracicas, sin embargo se
ha descrito procesos patoldgicos extratoracicos. 4 4 % |as alteraciones
radiologicas son caracteristicas de crecimiento nuevo de hueso en los huesos
largos, asociado con el incremento del flujo sanguineo periférico en la region distal
de las extremidades secundaria a la estimulacién neurovascular del nervio vago o
de los intercostales. A pesar de un aumento en el volumen sanguineo, la sangre
se encuentra pobremente oxigenada debido a la formacién local de shunts
arteriovenosos, predisponiendo a la hipoxia del tejido, lo cual estimula la

deposicion de tejidos conectivos. %6
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Este sindrome se manifiesta con dolor, claudicacion en uno o mas miembros e
inflamacion de tejidos blandos de las extremidades, fundamentalmente en areas
distales, anorexia, hipertermia, edemas firmes y calientes alrededor de los
miembros afectados. A la presencia de la hinchazén dolorosa en ésta region de
los miembros, deben alertar al clinico de la posibilidad del sindrome, condicién que
puede resultar porque una masa esté ocupando espacio en la cavidad toracica o

abdominal. 7 En la Tabla 5 se exponen algunos datos de la osteopatia hipertrdfica.

Los hallazgos radiograficos de esta patologia son muy caracteristicos, 4° ya que
revelan una proliferacidén peridstica, cuya caracteristica es la de ser perpendicular
a la diafisis del hueso. Las primeras alteraciones generalmente aparecen en los
huesos metacarpianos y metatarsianos, alcanzando primero el lado medial del

segundo digito y el lateral del quinto digito. °¢

En algunos perros con tumores pulmonares, también se ha descrito hipercalcemia,
la produccion ectopica de hormona adrenocorticotrépica (ACTH) que produce
signos de hiperadrenocorticismo, neuropatia generalizada, 5" polimiopatia,
leucocitosis neutrofilica asociada a fibrosarcoma metastasico 4° y fiebre, sin
embargo, todos estos sindromes son complicaciones relativamente poco
frecuentes. Tanto el adenocarcinoma como el carcinoma pulmonar de células
pequenas pueden secretar neuropéptidos en el hombre pero no se han

identificado en los animales. 46 10
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Tabla 5. Caracteristicas de la osteopatia hipertrofica. °

SINDROME PARANEOPLASICO / OSTEOPATIA HIPERTROFICA

Definicion Formacion de nuevo periostio en la region distal de los huesos
largos. Comunmente asociada con enfermedad intratoracica,
incluyendo a la neoplasia.

Mecanismo No esta claro.

Signos clinicos | Inflamacién de la regién distal de los miembros sin causa aparente.
Cojera progresiva y renuencia a caminar.

Diagnostico 1) Radiografia de los miembros afectados

e Formacion simétrica de nuevo periostio a lo largo de huesos
largos, metacarpo / tarso; es mas comun distalmente.

¢ Inflamacion de los tejidos blandos

o Pueden estar afectados otros huesos, incluyendo la pelvis

2) Radiografia toracica para identificar la causa

Tratamiento Remocion de la causa primaria
Manejo del dolor si no es posible remover la causa primaria

Prondstico Bueno si es posible retirar la causa primaria
Malo si no es posible retirar la causa primaria porque ocasiona gran
molestia.

3.3.6 Técnicas diagnésticas

El diagndstico de las neoplasias pulmonares primarias se basa fundamentalmente
en los hallazgos radiograficos del térax, en sus cuatro proyecciones
preferentemente: lateral izquierda (LI), lateral derecha (LD), dorsoventral (DV) y
ventrodorsal (VD) que permiten observar una o varias nodulaciones ademas de la
consolidacion del tejido, y definir los lobulos afectados. '8 26. %5 Es la herramienta
diagndstica mas importante ya que revela en la mayoria de los casos la presencia
de neoplasia pulmonar primaria, y es valiosa para determinar la etapa clinica de la
enfermedad.* Aunque existen otras técnicas diagndsticas disponibles, sin

embargo algunas raramente estan indicadas. %8
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e Analisis de sangre
En el analisis sanguineo no hay cambios especificos que indiquen enfermedad
neoplasica, a menudo se encuentra dentro de los limites normales, aunque en
algunos casos se ha reportado la presencia de anemia pero es de bajo grado y se
caracteriza como normocitica normocromica, compatible con enfermedad cronica;

leucocitosis e hipercalcemia. ’

e Imagenologia
Para realizar el diagndstico se recurre a las radiografias simples de térax, por lo
general establecen el diagnodstico, aunque aproximadamente 11% de las

neoplasias pulmonares pasan inadvertidas en las radiografias simples debido a: 4°

v' Tamafio pequefio de las lesiones (< 5 a 10 mm).

v Falta de contraste del tumor con el parénquima pulmonar, sitio tumoral en
un lugar oculto.

v" Presencia de liquido pleural.

v Colapso de uno o mas lébulos pulmonares.

Es necesario la toma de tres proyecciones lateral derecha, lateral izquierda y una
ventrodorsal, para observar la mayor parte del parénquima pulmonar, 7> 9 26, 5°
aunque los margenes del tumor pueden pasar desapercibidos si hay edema o

inflamacién pulmonar. °

En el canino, una masa de tejido solitaria bien circunscrita, suave y redonda en el
tejido pulmonar periférico es tipico de un tumor pulmonar primario. En mas de la
mitad de los casos en dos estudios con mas de 210 perros, un unico Iébulo
pulmonar se vio afectado. El tumor se localizé principalmente en uno de los
I6bulos pulmonares caudales sin una preferencia lateral. En algunos casos, la
masa primaria se acompafa de multiples nédulos pequenos (pequenos satélites

tumorales). Estos satélites tumorales pueden fundirse juntos y en etapas
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avanzadas puede conducir a patrones-alveolares intersticial alveolar o mixtos de
todo el I6bulo pulmonar. En raras ocasiones, las estructuras quisticas, nddulos
calcificados 0 masas mal definidas con patrones pulmonares alveolares pueden

ser detectados. 47

La presencia de un nodulo solitario se asocia con un tumor primario, mientras que
los nddulos multiples se observan en caso de mestastasis. 26 60.61 | g observacion
de un patron reticulonodular intersticial generalizado es comun en caso de
metastasis; © un patron alveolar mixto diseminado puede indicar un proceso
inflamatorio secundario. En algunos casos otros hallazgos radiolégicos pueden
incluir, un neumotdrax o efusion pleural, linfadenopatia hiliar o medistinica, o
calcificacion de la lesion. 26 En casos de osteopatia hipertréfica deben realizarse
tomas radiograficas de los miembros afectados y del abdomen, mientras que para

buscar metastasis a distancia se deben solicitar radiografias de abdomen. *

El estudio ultrasonografico de térax o la toracoscopia se pueden emplear para
acceder al pulmén neoplasico con la finalidad de guiar la ecopuncion por
aspiracion con aguja fina, los aspirados con aguja fina parecen dar informacion de
diagnostico bastante exacta, > % %2 ya que la evaluacion citolégica del liquido
pleural puede determinar el tipo tumoral, 26 sin embargo la evaluacion
histopatdlogica del tejido tumoral conduce a determinar con exactitud el

diagnostico definitivo. 2662

La tomografia computarizada (TC) y la resonancia magnética (RM) son también de
gran utilidad para el diagnodstico, ya que detectan neoplasias inaccesibles o
indetectables mediante otros métodos diagndsticos. 4 6 La tomografia
computarizada define la anatomia topografica de la regién y es de utilidad para
determinar si el tumor pulmonar es consecuencia de una metastasis, y en este
caso la localizacion del tumor primario puede requerir de radiografias de otras

regiones corporales. 7 6264 | g tomografia es el método mas sensible para evaluar
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el tamafo de los nédulos linfaticos traqueobronquiales y los pulmones en caso de

metastasis. °

Ultimamente existe un debate en la importancia del diagnéstico imagenolégico en
la practica oncoldgica veterinaria. La radiologia y la ecografia son comunes, pero
técnicas mas avanzadas como la imagenologia de seccidn transversal como la
tomografia computarizada o la resonancia magnética se han convertido en
pruebas diagndsticas de rutina en centros privados y académicos. Los veterinarios
oncologos recurren a estas técnicas para ubicar mejor el estadio de la enfermedad

y dar un manejo mas eficiente al paciente. >°

Aunque la tomografia computarizada y la resonancia magnética proveen de
imagenes de alta resolucion, estan limitadas para detectar enfermedades
neoplasicas antes de que ocurran alteraciones anatomicas. La tomografia por
emision de positrones (recurso de la medicina nuclear) es una técnica
imagenoldgica importante para diagnosticar, estadificar y manejar enfermedades
neoplasicas en humanos. Las aplicaciones potenciales de esta técnica en la
oncologia veterinaria son numerosas. Es importante determinar el estadio de la
neoplasia y el estado de los nddulos linfaticos traqueobronquiales para establecer
un prondstico preciso y esto se logra con un estudio de imagenologia de seccion
transversal ya que hay superposicion de las estructuras que les rodean. Se ha
demostrado que la tomografia computarizada es mas precisa (93%) que la
radiografia (57%) para detectar metastasis de tumores pulmonares primarios a los

nodos linfaticos traqueobronquiales. %°

« Broncoscopia
La broncoscopia se puede realizar para investigar la presencia de enfermedad de
las vias aéreas bajas, pero comunmente no es de utilidad para confirmar una
lesion tumoral primaria. 7 Los hallazgos que se reportan en la neoplasia primaria
de pulmén son el estrechamiento de los bronquiolos, erosiones, inflamacion e

hiperemia de la mucosa. ® Habitualmente si el tumor es visible por broncoscopia,
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se obtiene un diagnostico de aproximadamente 80% de los casos,
recomendandose tomar por o menos cinco biopsias para intentar alcanzar un
diagnostico del 90% de los casos. En el caso de tumores periféricos (se definen
como aquellos localizados en los dos tercios externos del arbol bronquial) la
sensibilidad de este método diagndstico se ve considerablemente reducida
dependiendo del tamafio de la lesion. Asi para lesiones menores de 3 cm el

diagndstico varia de 14 a 50% comparado con 46-80% en lesiones > 3cm. 6°

o Citologia
La evaluacion citolégica de muestras obtenidas por aspiracién con aguja fina a
través de una puncion percutanea, del lavado broncoalveolar o del liquido pleural
permite determinar el tipo de neoplasia. %6 32 5% E| examen citologico de los
lavados traqueobronquiales con frecuencia no detecta la presencia de células
neoplasicas y en casos de muestras del derrame pleural puede confirmarse la
presencia de un trasudado modificado sin revelar la presencia de células

neoplasicas. ’

« Biopsia
No obstante que de muchos tumores primarios del pulmén se pueden obtener
biopsias con aguja a través de la via percutanea o con un broncoscopio para
biopsias, algunos especialistas consideran que estas técnicas pueden provocar
complicaciones con neumotérax, hemorragia interpleural en inclusive la
diseminacion de la neoplasia. 7 La aspiracién con aguja fina de una masa
pulmonar se puede realizar previamente a la lobectomia para hacer el diagndstico
citolégico. Generalmente la puncién es guiada con ultrasonido o tomografia
computarizada; la sedacion del paciente es indispensable para prevenir la

iatrogenia durante el procedimiento. °

Se ha descrito una técnica de toracotomia (3 a 7 cm) para observar el tejido
pulmonar y tomar biopsias. La toracoscopia también puede ser una opcion ya que
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se trata de una cirugia de minima invasion que permite obtener biopsias,

determinar la causa del derrame pleural u observar lesiones. °

La biopsia nodular es de valor para identificar la extension del proceso primario y

la presencia de metastasis. *

Tipos de biopsias. 2°

-Con aguja (biopsia “core”): se obtienen muestras de la zona central de la
lesion (“Tru-cut”).
-Incisional: cuando el tratamiento depende del resultado (quirurgica).

-Escisional: cuando el tratamiento no depende del resultado.

o Histopatologia
La evaluacion histopatologica del tejido tumoral conduce a determinar con

exactitud el diagnostico. 26

La determinacion del estadio tumoral esta determinado por el tamafno del tumor, la
presencia o ausencia de mestastasis a los nodos linfaticos regionales
(traqueobronquiales y con menor frecuencia esternales) o metastasis distantes °
(Fig. 4). La tincibn hematoxilina-eosina permite realizar la estadificacion de la

neoplasia evaluando los siguientes parametros: ©

- El borde del tumor (definido, mal definido o mixto).

- Diseminacion aerogena (si 0 no).

- El subtipo de carcinoma (acinar, papilar, broncoalveolar y el porcentaje
de cada uno)

- El patrén (mucinoso, mucinoso-esclerosante, no mucinoso, no
mucinoso-esclerosante)

- El grado de diferenciacion nuclear (bien diferenciado, moderadamente
diferenciado, pobremente diferenciado).

- La actividad mitética (numero de mitosis por 10 campos).
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- El grado de inflamacién linfocitica (cuantificada de 0 a 3).

Inmunohistoquimica

El uso de las técnicas inmunohistoquimicas se han empleado especialmente en

medicina humana desde hace muchos afos, pero en medicina veterinaria es

reciente su utilizacion. Corresponde a un grupo de técnicas de inmunotincion que

permiten demostrar una variedad de antigenos presentes en las células o tejidos

utilizando anticuerpos marcados. Estas técnicas se basan en la capacidad de los

anticuerpos de unirse especificamente a los antigenos correspondientes. Esta

reaccion es visible soélo si el anticuerpo estda marcado con una sustancia que

absorbe o emite luz o produce coloracién, dichos anticuerpos no distinguen el

tejido normal del neoplasico, sino que solo identifica la célula del que se origina. 37

Las técnicas utilizadas son:

Inmunofluorescencia en esta se utilizan marcadores compuestos de
fluoresceina que bajo luz ultravioleta emiten luz de longitud de onda visible,
que depende de la naturaleza del compuesto.

Las técnicas de inmunoperoxidasa se utilizan como marcadores enzimas
capaces de hacer cambiar de color un sustrato incoloro. Por ejemplo, las
enzimas mas frecuentemente utilizadas son peroxidasa y fosfatasa alcalina
y los sustratos diaminobenzadina (color pardo), aminoetilcarbazol (color
rojo), y nitroazul de tetrazolio (color azul). Estos marcadores pueden unirse
(conjugarse) directamente al anticuerpo primario o bien indirectamente
mediante otros anticuerpos (secundarios) o sustancias como biotina o
proteina A.

La inmunohistoquimica enzimatica permite una localizacion mas precisa de
las reacciones, ya que la tincibn es permanente, estable, puede
contrastarse y puede ser evaluada con microscopio de luz. EI material
estudiado puede archivarse por anos sin pérdida de la intensidad de la

reaccion.3
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La inmunohistoquimica es de mucha utilidad para identificar los tipos tumorales.
Las mas frecuentes son las tinciones de citoqueratina (demuestra el origen
epitelial) y la de vimentina (manifiesta el origen mesenquimatoso) que distinguen a

los carcinomas de los sarcomas, aunque hay muchas mas. ’

El uso de la inmunohistoquimica en la medicina veterinaria continua
incrementandose y jugara un papel importante en la identificacion de tumores y de

su pronostico. 7

Se han investigado varias moléculas como marcadores de las células madre
cancerosas* como la aldehido deshidrogenasa 1A1 (ALDH1A1) o Ila aldo-ceto
reductasa 1C1 y 1C3 (AK1C1, AK1C3), las cuales han sido identificadas como
marcadores de células madre de cancer mamario, prostatico, pulmonar y de colon.

Estos biomarcadores sirven para determinar el subtipo tumoral y el prondstico. ¢’

*La teoria de la célula madre cancerosa se ha propuesto para explicar la heterogeneidad tumoral y la
carcinogénesis de los tumores sélidos, incluyendo al cancer pulmonar. Las células madre cancerosas, una
poblacion muy reducida de células especializadas, tienen capacidad para autorrenovarse por sus

caracteristicas ampliamente proliferativas que sustentan la formacién de tumores.

3.3.7 Estadificacion de tumores pulmonares

Se cuenta con el sistema TNM para realizar una clasificacion por estadios clinicos
empleada por la OMS para los tumores pulmonares (Tabla 6). Las tres categorias
se deben evaluar clinica y quirdrgicamente, ademas de la endoscopia, la

broncoscopia y la radiografia del tumor primario. 68
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Tabla 6. Estadificacion clinica (TNM) de los tumores pulmonares. 6

T- Tumor primario

TO- sin evidencia de tumor.

Tx- tumor evidenciado por la presencia de células malignas
en las secreciones broncopulmonares, pero no visto en las
radiografias ni en la broncoscopia.

T1- tumor solitario rodeado por pulmon o pleura visceral.

T2- tumores multiples de cualquier tamafio.

T3- tumores que invaden tejidos adyacentes.

N- Linfonddulos regionales

NO- sin compromiso linfonodular
N1- compromiso de los linfonédulos bronquiales

N2- compromiso de los linfonédulos a distancia

M- Metastasis a distancia

MO- sin evidencia de metastasis

M1- Deteccidon de metastasis a distancia

EVALUACION DEL ESTADIO TUMORAL

Tamafio y extension del tumor primario
Presencia o ausencia de metastasis a los nodos linfaticos
Presencia o ausencia/de metastasis a distancia

\

| VN

Radiografia de torax

Tomografia Cirugia

Radiografia miembros

computarizada

Evaluacion de: Mayor sensibilidad que los Valoracion visual del

e Tamafio y extension rayos X para evaluar: tamafio de los nodos
del tumor e Tamafio y extension del linfaticos

e Tamafio de los nodos tumor
linfaticos e Tamafio de los nodos 0

e Parénquima pulmonar linfaticos Bionsia de | q
para buscar nddulos e Parénquima pulmonar >10psia de 10s nodos
con metastasis para buscar nodulos con I|nfat|_cos cuando son

metastasis accesibles

Figura 4. Evaluacion de la estadificacién tumoral °

Para evaluar
metastasis en
hueso
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3.3.8 Tratamiento

La demanda de tratamientos para las mascotas con cancer es cada vez mas
creciente y los métodos convencionales de tratamiento oncoldgico son: la cirugia,
la radioterapia y la quimioterapia. Estos procedimientos principales sin embargo no
necesitan ser empleados en forma aislada. El protocolo o combinacién de
protocolos se basara en el tamafo, la ubicacion del tumor, presencia de
metastasis y la edad del perro para mejorar el prondstico y aumentar el periodo de
supervivencia, que para muchos tumores primarios de pulmén pequefios sin
evidencia de metastasis puede extenderse hasta mas de 12 meses, tiempo en el
cual se debe mejorar la calidad de vida proporcionando mas afecto al paciente y

una mayor comodidad. % 4 18,26, 35

Tratamiento:

a. Quirdrgico.
Los mejores resultados se obtienen en pacientes en buen estado de salud y con
enfermedad localizada. No se recomienda el tratamiento quirurgico en pacientes
con tumores metastasicos o con afectacion pleural. La lobectomia pulmonar es el

tratamiento de eleccion para los tumores solitarios. 4 7> 9 26. 69

Cirugia terapéutica: en caso que se pueda realizar, es la “mejor opcion”, puesto
que es probablemente la uUnica que brinda la posibilidad de “curacion”. Se
especializa en la extirpacion de tumores teniendo presente los margenes de

seguridad, en todos los planos y de acuerdo a cada tipo tumoral. 69 70

Cirugia reductora — estimuladora: No siempre la cirugia terapéutica es o tiende a
ser curativa. Algunas veces se realiza para utilizar posteriormente quimioterapia

sobre células sensibilizadas. 7°

En la mayoria de los casos se realiza un abordaje mediante la toracotomia
intercostal lateral, aunque si se desconoce la ubicacién exacta del tumor o éste es

muy grande, la cavidad toracica se puede abordar a través de una esternotomia
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media, este ultimo abordaje permite un acceso a ambos lados de la cavidad
toracica pero hace que la diseccion y las ligaduras de los vasos hiliares y los

bronquios sea muy dificil. &7

La lobectomia de pulmén se realiza dividiendo los vasos pulmonares y sobrehilar
el bronquio lobar. Los l6bulos pulmonares deben ser manipulados con cuidado
durante la reseccidn para evitar la embolizacion de células neoplasicas o extrusidon

de material purulento en las vias respiratorias adyacentes. ’

La lobectomia parcial se practica para extirpar una masa tumoral periférica o
lesién focal, que afecte desde la mitad a dos tercios del I6bulo pulmonar, o para
realizar biopsia. Se realiza una toracotomia con mayor facilidad a través de un
abordaje intercostal entre el 4° y 5° espacio, y consiste en la ligadura de la arteria
y la vena pulmonares antes de la incisidén y sutura solapada del bronquio. Primero
se liga la arteria, para minimizar la congestion y la hemorragia durante la
diseccion, una vez colapsados el resto de los I6bulos pulmonares, se aisla el
I6bulo afectado. Se hacen dos lineas de sutura, paralelas, e intercalando los
puntos de una con los de la otra con objeto de conseguir un cierre lo mas
hermético posible. Una vez extirpada la zona a resecar, se cierra el borde

pulmonar con una sutura continua. 8 4°

La lobectomia completa se realiza cuando la lesion a extirpar afecta a un Iébulo
pulmonar completo®. Se hace a través de una toracotomia intercostal en el 4° 0 5°
espacio, realizando diseccion roma se aislan los vasos del I6bulo a extirpar y se
ligan la arteria y vena independientemente una de la otra. El bronquio principal se
pinza y corta, y se cierra con una sutura continua, transfixiante de modo similar a

como se cierra el I6bulo pulmonar. & 4°

*Los perros pueden sobrevivir a una pérdida elevada de hasta el 50% de su volumen pulmonar; sin embargo,

pueden manifestar acidosis respiratoria transitoria e intolerancia al ejercicio.
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b. Quimioterapia.
La eficacia de esta modalidad terapéutica es baja ya que la mayoria de los
tumores pulmonares son carcinomas y no son sensibles a la quimioterapia, sin
embargo, la administracion posoperatoria de agentes como el cisplatino puede ser
de beneficio. 7> ® 43 49 Se recomienda también la quimioterapia en caso de no

haber resecado completamente el tumor. 9 2672

c. Radioterapia.
No esta considerada esta modalidad terapéutica para tratar a perros con tumores
primarios o0 metastasicos del pulmén, debido a que el tejido pulmonar es

sumamente sensible a la radiacion. ’

En un estudio realizado por un Médico del Centro de Cancer de la Universidad de
Colorado tratd con una exitosa inmunoterapia a su vieja perra “Estrella”, una Gran
Danés que padecia un mortal cancer de pulmoén. El tratamiento de inmunoterapia
aplicando vacunas propias permite prolongar la vida de los pacientes con una
buena calidad de vida. Ahora el equipo de estudio espera la aprobacién para

experimentar esta terapia en seres humanos. 3

El tratamiento del cancer, busca prolongar la supervivencia y también lograr una
buena calidad de vida en el paciente. Todas las modalidades de tratamiento (Fig.
5) se enfocan en cumplir dicho objetivo; pero si se considera que el animal esta

sufriendo, es posible interrumpir el tratamiento y proceder a la eutanasia.
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Tumor pulmonar Unico

TRATAMIENTO DE LOS TUMORES

Si hay metastasis a hueso:
tratamiento paliativo con

Cancer

Con evidencia e Agrandamiento de
de metastasis a nodos linfaticos*
distancia* ¢ Sin evidencia de

metastasis*

Sin evidencia de
metastasis regional y a
distancia*

radioterapia y bifosfonatos.

Cancer pulmonar

broncoinstersitici
intersiticial

difuso con distribucién Enfermedad

Derrame pleural metastasica

alo

Toracotomia con
reseccion pulmonar
Y
Biopsia de los nodos
linfaticos regionales

agrandados

Toracotomia con
reseccion pulmonar

Y
Observacion o de
preferencia biopsia de los
nodos linféticos
regionales.

Reseccién incompleta confirmada
histol6gicamente

]
Confirmacion de mestéstasis a los
nodos linfaticos regionales.

Reseccién completa

Y

confirmada histolégicamente

Sin evidencia de metastasis

Quimioterapia de acuerdo a tipo de tumor:

Carcinoma: farmacos con platino, vinorelbina
Sarcoma: +/- f&rmacos con platino, doxorrubicina
Sarcoma histiocitico: CCNU (Lomustine®)
Linfoma: ciclofosfamida, vincrtistina,
doxorrubicina, CCNU, prednisona.

VVVY

!

Sin terapia adicional

Reseccién incompleta confirmada
histolégicamente

Y/O
Linfadenopatia regional

Y/O
Metéstasis confirmada
histolégicamente o citolégicamente
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3.3.9 Pronéstico

El tiempo de sobrevida para muchos tumores primarios de pulmén pequefios y sin
evidencia de metastasis puede extenderse hasta mas de 12 meses. ¢ El
prondstico dependera de la valoracion del estadio tumoral, ° del tipo histolégico del
tumor, 726 de haber dejado libres los bordes quirtrgicos y del grado de metastasis.
912,26, 29 | 3 sobrevida es menor en casos de metastasis; los perros que
desarrollan tumores bien diferenciados viven mas que los perros con tumores

poco diferenciados. - 9 26

El adenocarcinoma del pulmén tiene un prondstico relativamente mejor (con una
sobrevida media de 10 a 13 meses incluso hasta 19 meses), que el carcinoma de

células escamosas (con una sobrevida de 8 meses). 739

En el perro hay varios factores asociados a un prondstico malo (Tabla 7), estos
incluyen a tumores mayores a cinco centimetros de diametro y la presencia de
signos clinicos por la mestastasis a los linfonodos regionales; los tumores poco
diferenciados tienen peores prondsticos.” 43 El prondstico de los carcinomas

pulmonares es malo. 33

Tabla 7. Indicadores prondsticos de los tumores del pulmén. °

Indicadores positivos Indicadores negativos
Tipo de tumor Adenocarcinoma Carcinoma de células escamosas
Carcinoma papilar (generalmente difuso)
Grado histolégico Bien diferenciados Poco diferenciados
Tumores de bajo grado
Tamafio del tumor <5 cm de diametro >5 cm de diametro
Localizacién del tumor Localizacion periférica en el | Localizacion central o en la region
pulmoén cercana al hilio
Tamafio de los nodos Sin agrandamiento Agrandados
linfaticos regionales detectable
Estado de los nodos Sin metastasis Metéastasis
linfaticos
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3.4 Neoplasia pulmonar metastasica

Existen numerosas neoplasias metastasicas que invaden al pulmén y la incidencia
es muy alta. Los tumores metastasicos son: el carcinoma de origen pulmonar y no
pulmonar, osteosarcoma, fibrosarcoma, hemangiosarcoma, melanoma, carcinoma
mamario y diferentes carcinomas (tiroides, tonsilas, pancreas). 8 26 49 |as
neoplasias multicéntricas que afectan al pulmén son el linfosarcoma, mastocitoma

e histiocitosis maligna. 26

Algunos pacientes con metastasis pulmonar pueden beneficiarse del tratamiento
quirurgico, pueden superar el aio de supervivencia si cumplen la mayor parte de

los siguientes criterios:

¢ No haber detectado otros puntos de metastasis

e Exposicion previa eficaz a la quimioterapia

e Histologia favorable (normalmente sarcomas)

e Diametro radiolégico pequefio con tiempo de duplicacion lento, mayor de
40 dias.

e Menos de 3 lesiones radioldgicamente visibles.

3.5 Atencién oncolbgica para mejorar la calidad de vida

Cancer es una palabra que atemoriza a todos. Evoca imagenes de dolor, malestar,
calvicie, nauseas, vomitos, caquexia y anorexia y son pocos los pacientes

animales tratados en forma responsable que sufren estos efectos adversos. *

Desde hace algunos afios se ha visto aumentado el numero de pacientes con
trastornos oncoldgicos. Los propietarios se acercan al veterinario a fin de consultar
por alguna patologia en especial y cuando descubren junto al profesional que su
mascota esta padeciendo un proceso oncologico pueden actuar de diversas

formas tal como sucede con los pacientes humanos. 74
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El duefio considera que el cancer va a matar a su animal. Como todo ser humano,
el dueno siente una “oncofobia”, una fobia al cancer que se representa a través de
imagenes en su mente. Si uno le dice a un propietario que su mascota tiene
cancer enseguida lo relaciona con el sufrimiento y la muerte. La gente tiene mas
lazos con su animal; se estima que un 40% de los duefios se siente mas
relacionado con su animal que con algunos miembros de su familia. Entonces, a

pesar de la oncofobia, buscan respuestas y servicios. "°

Se debe enfrentar sin dudar los temores y las preocupaciones de cada cliente con
debates abiertos y francos antes de empezar a atender al paciente con cancer, ya

que es vital satisfacer las necesidades médicas del paciente y no las del cliente. 4

Se debe hacer llegar al propietario, la idea de que el cancer por si solo es
raramente un proceso que depende de una sola causa, y salvo algunas
asociaciones relacionadas con factores del medio ambiente, el cancer es casi

siempre un proceso multifactorial. 7

El propietario debera conocer todos los pro y los contra de la terapia oncoldgica,
sabiendo de ante mano que la mayoria de los tumores no se curan sino que se
consigue una mejora del paciente con remisién o no del o los tumores. Sélo se
logra curacion total en aquellos casos donde la cirugia radical conjuntamente con
radioterapia es exitosa, o con hipertermia ya que son medidas potencialmente
curativas, mientras que la quimioterapia y la inmunoterapia son solo medidas

paliativas. 4

Siempre que le ofrezcamos al propietario tratamientos alternativos debemos

recordar de ofrecerle opciones distintas para un mismo proceso.
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3.5.1 Sistema PTD (Paciente-Tumor-Duefio)

Lo primero que tendria que suceder es el desarrollo de una neoplasia, que el
duefio de la mascota detecta, y se preocupa, y que finalmente lleva a su animal a
la consulta (P). El médico veterinario debe informar sobre las causas del cancer
que podrian acabar con la vida de su mascota, de tal manera que se le informara
sobre la sobrevivencia, la genética de los tumores, la contaminacién ambiental, el
efecto sobre la integracion familiar y las enfermedades sociales. Los duefios
consideran a su animal parte de la familia y requieren de una respuesta efectiva
para su problema. Luego la (T), el tumor que debe ser estudiado y clasificado, y

(D) contactar con el duefio de la mascota para su total informacion. 76

El tiempo dedicado a los propietarios de un animal con patologias oncoldgicas
nunca deber ser subestimado. Probablemente el principal efector en el equipo de
trabajo es el propietario y debemos contar con él y su ayuda a fin de lograr buenos

resultados. 7

El tratamiento oncologico requiere tiempo, dedicacidn y dinero por lo cual el duefio
de la mascota debe conocer todos los pro y los contra que implica este

tratamiento. 7

3.5.2 Mandamientos para mejorar la calidad de vida del paciente
oncologico

e No permita que sufra. Es absolutamente imperativo brindar un programa
activo, anticipatorio y continuo para el manejo del dolor. EI manejo deberia
comenzar con atencion al apoyo y luego, cuando se necesite, incluir
medicamentos orales (morfina, codeina, piroxicam, carprofeno), acupuntura
o sistemas de administracién analgésica mas avanzados (infusion
intravenosa a ritmo constante, catéteres epidurales, analgesia pleural

intratoracica). 4
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No permita que vomite o tenga diarrea. Este mandamiento ataca el miedo
preconcebido e infundado de que los perros bajo quimioterapia con
frecuencia experimentan ataques significativos de nauseas y diarrea. La
introduccion de una gran cantidad de antieméticos y antidiarreicos en la
practica clinica ha hecho posible controlar estos problemas si se llegan a

producir 4.

No lo deje pasar hambre. Este mandamiento final es tan vital como los dos
anteriores, los pacientes sometidos a atencion oncolégica con frecuencia se
encuentran caqueéxicos y deébiles. Es vital el abordaje de equipo y
proporcionar una atencion que asegure que nuestros pacientes comeran.
La realidad es que el apetito y el apoyo nutricional adecuado dependen en
forma absoluta del éxito del plan de tratamiento para prevenir y tratar la
incomodidad y las nauseas. Si el plan no ha resuelto el problema, entonces
se deberia emplear atencién de enfermeria como por ejemplo calentar la
comida, proporcionar alimentos aromaticos y ambientes cémodos, utilizar
estimulantes medicinales del apetito y de ser necesario, técnicas de
alimentacion asistida. Todos estos componentes de atencion nutricional
deben estar disponibles al principio del curso de la enfermedad, y no se
debe tolerar la pérdida de peso, particularmente en perros que tienen
menos reservas debido a su tamaiio reducido. *

Conocer el tipo de tumor. 63

Cancer no es sinonimo de muerte. 63

“Hay que escuchar lo que dice el paciente”. 83

3.5.3 Lo que hay que tener en cuenta para alimentar a perros con cancer

La dieta especifica para la mascota dependera del nivel de desnutricion o
malnutricién del animal, el tipo especifico de tumor, el tratamiento que él o ella se
sometera, la existencia de otras condiciones médicas, y la salud general de la
mascota. Algunas mascotas con un determinado tipo de cancer pueden requerir

mas suplementos nutricionales. 7’
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El objetivo para empezar el soporte nutricional debe ser precoz, en lugar de
esperar hasta que aparezcan signos de pérdida de peso que se producen por el

avance de la enfermedad. 77

3.5.4 Cuantificar la calidad de vida

El concepto de calidad de vida, en sus inicios se consideraba como una expresion
comercial. Al incorporarse a la medicina hace referencia a una enfermedad y a las
intervenciones terapéuticas que impactan al propietario de un animal con cancery

en la percepcién de su bienestar. %

Echegoyen cita en su articulo una definicion de 1993, de la «calidad de vida
relacionada a la salud» como la medida en que se modifica el valor asignado a la
duracién de la vida en funcidn de la percepcion de las limitaciones fisicas,
psicoldgicas, sociales y la disminucidn de oportunidades a causa de la

enfermedad, sus secuelas, el tratamiento o las politicas de salud. @

Emplear los mandamientos para satisfacer las necesidades del paciente y el
cliente es un paso muy importante hacia el santo grial de la terapia oncoldgica:
Mejorar la calidad de vida, pero la realidad es que se ha escrito muy poco sobre el
tema. Cada veterinario hace un juramento personal y profesional de aliviar el dolor
y sufrimiento de los animales, sin embargo, pocos articulos publicados definen y

cuantifican directamente este objetivo tan importante y esencial. *

Actualmente esta aumentando el interés por la evaluaciéon del impacto de la
enfermedad a nivel de la salud, de tal forma que las variables importantes en el
ambito de evaluacion en pacientes con cancer son: supervivencia, morbilidad y

calidad de vida. °

Los perros, a los que protegemos cuidadosamente de los depredadores y de la

enfermedad, viven mas que sus antepasados salvajes; por ello aumenta su
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propension al cancer en los ultimos afios de vida. El riesgo de sufrir cancer a lo
largo de la vida sigue patrones semejantes en perros y humanos. Ademas de sufrir
canceres similares a los humanos, los perros aportan una valiosa informacién
desde otros puntos de vista. Su tiempo de vida, mas corto que el de las personas,
nos permite determinar con mayor prontitud si una estrategia de prevencidén o una
terapia tienen probabilidades de mejorar los indices de supervivencia en humanos.
80

Tener un perro con cancer puede ser dificil para cualquier duefio, pero el cancer
no siempre es una sentencia de muerte. Sin embargo, el duefo del perro debe
entender que varios factores pueden afectar la esperanza de vida de su
mascota.8’ Por lo que se debe recordar también que en la discusion de la
implementacion del tratamiento oncoldgico con el duefio deberemos discutir la
posibilidad de la eutanasia en aquellos casos donde el tratamiento fracase o
donde el sufrimiento del animal lo requieran. Debe el propietario conocer que esta
sera una decision que debera tomar en alguin momento de la vida de su

mascota.™

Se pueden nombrar cuatro reglas fundamentales para la aplicacion de un

determinado tratamiento oncoldgico:

La indicacion de la quimioterapia, cirugia, radioterapia.
El consentimiento y la comprension del propietario

Realizar correctamente el tratamiento mas eficaz

> wDnh -

Asegurar una supervivencia eficaz con buena calidad de vida

Como regla general se podria decir que no es conveniente mantener
hospitalizados a los pacientes oncoldgicos, ya que el afecto y la presencia del
duefio como asi también su compromiso en la terapia se ven favorecidos cuando

el paciente se mantiene en su habitat.
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Pensar en recurrir a la internacion de dia en los casos que se hace imperioso
mantener al animal con fluidoterapia muy controlada o en caso de una emergencia

oncologica. 4

Una emergencia oncoldgica se refiere a un grupo de complicaciones que surgen
en el curso de la evolucion de pacientes con cancer. Estas complicaciones llevan
a los pacientes a una situacion de mayor riesgo tanto de morbilidad, como de
secuelas o de muerte. Enfrentarse a estas situaciones clinicas requiere un alto
nivel de sospecha, una evaluacién diligente y un tratamiento con criterio de

emergencia. 8

En la evaluacion primaria del paciente oncoldgico no interesa tanto la edad del
mismo sino su estado general. 7* El control del tumor es importante, pero el apoyo
al paciente es imperativo. Muchos pacientes caninos y felinos oncoloégicos son
también geriatricos, y por ello debemos prestar atencion también a las
enfermedades subyacentes que pudieran tener. Por otro lado, el control del dolor
es esencial. Los estimulantes del apetito y las normas de higiene y alimentacion
también son muy importantes. Ademas, el tratamiento de alteraciones
gastrointestinales y respiratorias, deshidratacion, anemia, leucopenia, uremia,
sepsis, y otras condiciones asociadas con el tratamiento del cancer son de vital
importancia. De hecho, en medicina veterinaria, el tratamiento compasivo es el
lema de la oncologia. Muchos creen que es mas importante una buena calidad de
vida que una vida larga. Pero el éxito supremo consiste en conseguir ambas

cosas. 2
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4. Objetivos

4.1  Objetivo general

e Realizar una revisién bibliografica acerca de las neoplasias pulmonares
primarias mas frecuentes en perros y presentar un caso clinico de un

canino con cancer pulmonar.

4.2  Objetivos particulares

e Citar la clasificacion de las neoplasias pulmonares en perros y gatos de
acuerdo a la clasificacion que describe la OMS.

e Describir especialmente las neoplasias pulmonares primarias mas
frecuentes en perros y mencionar las caracteristicas histologicas de cada
una de ellas.

e Explicar algunos factores que influyen en la mejora de la calidad de vida en
pacientes caninos oncologicos.

e Reportar un caso clinico de un canino béxer de 5 afios de edad con
adenocarcinoma papilar de pulmén y comparar los resultados con los

obtenidos en la bibliografia.
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5. Metodologia

Se llevo a cabo una revision bibliografica, con una busqueda minuciosa acerca del
tema: Neoplasias pulmonares primarias frecuentes en perros, investigando
informacion principalmente en libros de la biblioteca de la Facultad de Estudios
Superiores Cuautitlan, en la biblioteca central de la UNAM, libros electronicos de la
biblioteca digital de la UNAM, asi como en articulos impresos y articulos
publicados en linea, Tesis, trabajos de investigacion, congresos de interés, libros
de Oncologia pertenecientes al Hospital donde llegd el caso clinico, asi como
revistas electronicas y paginas de la web con informacion confiable, entre otros. La
informacion obtenida se organizé describiendo la clasificacion de las neoplasias
pulmonares en perros, enfocandose en las neoplasias primarias que mas afectan
a esta especie, detallando los aspectos histolégicos de cada una de ellas, también
se citaron algunas caracteristicas importantes de las neoplasias en general, como
la etiologia, la patogenia, diagnéstico, entre otras. Se redactaron asimismo
algunos factores que influyen y pretenden mejorar la calidad de vida del paciente
oncolégico y la importancia que ésta tiene para evitar que tanto el animal como el
propietario sufran ante este padecimiento. Finalmente se presenté el caso clinico
de un paciente canino de raza Boxer con 5 anos de edad, remitido al Hospital
Veterinario Médicos Veterinarios, ubicado en la Cd. de México el cual fue
diagnosticado con neoplasia pulmonar primaria con patrén histolégico de
adenocarcinoma papilar. Los datos obtenidos de la historia clinica del paciente asi
como los estudios de laboratorio y tratamiento fueron comparados con los datos

recopilados en este trabajo.
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6. Resultados

La informacién recapitulada de las fuentes bibliograficas se comparé con los datos

obtenidos en el caso clinico descrito a continuacion (Tabla 8).

Presentacion del caso clinico

Paciente canino raza Boxer, macho, 5 afios de edad, 25 kg de peso vivo, de
nombre “Canelo”, se presenta a consulta en el Hospital Médicos Veterinarios
ubicado en la Cd. de México (ANEXO 1), el paciente llega por un padecimiento de
claudicacion en el miembro toracico derecho y presentando un aumento de
volumen del mismo, con un curso de 2 meses, la claudicacion disminuy6 con el
tratamiento, pero al poco tiempo se presentd de nuevo al igual que el edema
(ANEXO 2), se decide realizar el estudio radiografico del miembro toracico
derecho (ANEXO 3), en donde no se aprecié ninguna alteraciéon aparente, sin
embargo el paciente sigui6é claudicando, presentando después de poco tiempo,
dolor al flexionar el hombro, observandose una disminucion en la propiocepcion y
los linfonodos preescapulares aumentados de tamafo; se realiza un estudio
radiografico de térax en la que se observa en la zona craneal de los l6bulos
pulmonares de lado derecho una zona radiopaca sugerente a una masa (ANEXO
4), posteriormente presentd anorexia y por consecuente una pérdida de peso del
animal, asi como disnea. Se realizé una puncidn ecoguiada en térax, en donde se
observan sélo células inflamatorias por lo que el diagndstico se define como
inflamacion piogranulomatosa (ANEXO 5). Por las estructuras que se encontraron,
el laboratorio sugiere realizar tincion de Ziehl-Neelsen para descartar
micobacterias, en donde el resultado fue negativo (ANEXO 6). También se
tomaron muestras sanguineas para hemograma resultando una anemia moderada
(ANEXO 7), y una quimica sanguinea se observé una azotemia pre-renal e
hipoproteinemia por hipoalbuminemia (ANEXO 8). Posteriormente dias después
se tomaron otras placas radiograficas de térax confirmando la presencia de una

masa en el Iébulo pulmonar derecho y una marcada efusion pleural (ANEXO 9).
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Se retird la masa por intervencion quirdrgica mediante una lobectomia pulmonar
parcial por abordaje intercostal entre el 5° y 6° espacio. La masa retirada fue
enviada a laboratorio para realizar un estudio histopatolégico en donde se
confirma la presencia de una neoplasia pulmonar compatible con adenocarcinoma
papilar (ANEXO 10). El paciente fue atendido de acuerdo a los cuidados
postquirurgicos pertinentes con una analgesia intensa a base de buprenorfina,
tramadol y prednisona, asi como también antibioterapia, sin embargo a pesar de la
medicacion, el paciente demostrd hiperalgesia posquirdrgica por lo que el
responsable de la mascota no lo queria ver sufrir mas y decidié como ultima

opcion la eutanasia del perro.
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Tabla 8. Datos comparativos de los tumores pulmonares primarios entre

el caso clinico y la bibliografia.

Caso clinico

Bibliografia

Paciente (raza, sexo,

edad, peso)

Bdxer, macho, 5 afios de edad,
PV 25 kg.

Comun en el Boxer, sin
predisposicion de sexo, edad
media 11 anos, peso de 20-
30 kg.

Signos clinicos

Claudicacién y edema en
miembro toracico derecho,
derrame pleural, anorexia,
pérdida de peso, disnea.

Tos productiva y no
productiva, disnea, letargo,
hemoptisis, pirexia, efusién
pleural, taquipnea, pérdida
de peso, claudicacion.

Técnicas diagnhosticas

Hemograma, quimica
sanguinea, toracocentesis,
radiografias, biopsia.

Sangre, imagenologia
(radiografias, ultrasonido,
TC, RM), toracocentesis,
biopsia.

Resultado/ Patologia

Adenocarcinoma papilar

Adenocarcinoma: papilar,
acinar, sélido, o mixto.

Tratamiento

Reseccion quirtrgica de la
masa en lobulo caudal pulmonar
derecho a través de una
lobectomia intercostal.

Cirugia (toracotomia a través
de lobectomia parcial o
completa).

Pronéstico

El prondstico era reservado por
el tamafio del tumor, sin
embargo se decidio eutanasiar
al paciente debido al dolor
postquirdrgico que presentaba.

Adenocarcinoma tiene un
mejor prondstico en masas -
<5 cm g, (tiempo sobrevida:
hasta 19 meses).
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7. Andlisis de resultados y discusién

De acuerdo a la literatura descrita se menciona que la gran mayoria de las
neoplasias pulmonares primarias son malignas, siendo el tipo mas comun el
adenocarcinoma, afectando a perros de ambos sexos, al parecer existe una mayor
predisposicidon en la raza Boxer y la edad promedio de los animales afectados es
de 11 afios, sin embargo el caso clinico que se muestra en este trabajo se trato de
un perro macho, Béxer de 5 anos de edad. Algunos autores como Dobson,
Morgan, Withrow, Ogilvie, Moulton refieren que el cuadro clinico se caracteriza por
presentar tos improductiva cronica, disnea, letargia, hemoptisis, claudicacion vy
signos inespecificos como anorexia, pérdida de peso, intolerancia al ejercicio y
fiebre. El caso presentado coincide con la manifestacion de la claudicacién como
el signo mas evidente, no presentaba tos, aun cuando la neoplasia se encontraba
en estado avanzado debido a que media 11 x 7 x 3 cm, posteriormente presento
el paciente disnea, derrame pleural, dolor en el miembro afectado, anorexia y

pérdida de peso.

El prondstico de los pacientes con neoplasia pulmonar es reservado y esta influido
por diversos factores. En este caso a pesar del tipo histolégico como
adenocarcinoma papilar, el cual es un tipo con mejor prondstico y con menor
probabilidad de presentar metastasis a linfonodos regionales o a distancia, por las
dimensiones que tenia el tumor y por la diferenciacion de alto grado que
presentaba se inclinaba hacia un mal pronéstico, sin embargo eso ya no se pudo
evaluar por la decision final que se tomo de la eutanasia en beneficio al paciente.
Por lo que se tomo en cuenta los mandamientos que se deben tener presentes en
un paciente oncoldgico segun Ogilvie, de no permitir que el animal sufra ni que
sienta dolor y a pesar de que la eutanasia es tema controversial se considera
como una forma de implementacion de tratamiento final como lo cita Peruzzo al
estar involucrado el sufrimiento del animal y como lo refiere Ogilvie al indicar que

se deben satisfacer las necesidades médicas del paciente mas no del cliente.

73



Por otro lado, en un estudio realizado en el Servicio de Anatomia Patologica del
Instituto de Patologia Animal, en la Facultad de Ciencias Veterinarias de la
Universidad Austral de Chile en Valdivia, lldefonso encontr6 que de las especies
estudiadas, los perros fueron los animales mas afectados por neoplasias en
general (42.6%), asimismo la especie canina fue la especie en la que se
registraron mas neoplasias pulmonares primarias, las que en conjunto
conformaron un 11.8%, siendo el adenocarcinoma papilar el patréon histologico

predominante.

Entre los sindromes paraneoplasicos, aunque poco comun, se menciona la
osteopatia hipertréfica (OHC), debido a su baja frecuencia de aparicién es posible
que algunos casos pasen desapercibidos o bien no sean correctamente
diagnosticados. El aspecto fundamental a la hora de establecer un diagndstico
clinico correcto se basa en el estudio radioldgico, tanto de las extremidades, como
del térax. Para ello es importante descartar alteraciones 6seas y articulares con un
buen examen clinico. La historia clinica, los hallazgos clinicos y radiograficos, en
la mayoria de los casos son coincidentes con el cuadro de osteopatia hipertrofica,
asimismo en los perros de raza Boxer presentan mayor predisposicion a
osteopatia hipertréfica por presentar mayor predisposicion a tumores primarios
pulmonares y 6seos.

El diagndstico diferencial de la osteopatia hipertrofica se debe hacer con
osteomielitis bacteriana o fungica, infarto 6seo, extension directa de tumores
0seos o provenientes de tejidos blandos, hipervitaminosis A, reacciones
periostales traumaticas, quistes 6seos aneurismaticos, panosteitis, y osteodistrofia
hipertréfica. La OHC no ocasiona aumento de las opacidades medulares de la
panosteitis, ni la linea metafisiaria radioluciente de la osteodistrofia hipertréfica.
Por otro lado, la OHC causa lesiones en los cuatro miembros sin afectar las
articulaciones.

Ettinger y Feldmann mencionan que de 180 casos estudiados el 98% tiene

enfermedad pulmonar, entre estas, abscesos y enfermedades pulmonares
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cronicas y de estos el 92% tuvieron tumores primarios o secundarios en pulmoén o

esofago toracico.
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8. Conclusiones

Con base en los resultados obtenidos en éste trabajo y los objetivos presentados

se puede concluir que:

1. El material que se recabo en las fuentes bibliograficas fue de gran utilidad
para conocer las caracteristicas y la clasificacion de las neoplasias
pulmonares primarias mas frecuentes en perros.

2. De acuerdo a la clasificacion de las neoplasias pulmonares primarias, el
adenocarcinoma papilar es el tipo de neoplasia que se encuentra mas
frecuente en perros.

3. Las neoplasias pulmonares primarias en la especie canina representa el 1%
o0 menos de todos los procesos pulmonares.

4. EI caso presentado en este trabajo corresponde con el patron
histopatolégico mas frecuentemente encontrado en la especie canina con
neoplasia pulmonar primaria reportado en la literatura.

5. El diagnostico y tratamiento oportuno de las neoplasias pulmonares
primarias en caninos pueden ser complicados debido a diversas
circunstancias como la carencia de medios diagndsticos precisos y la
presencia de cuadros atipicos, entre otros.

6. Es escasa la informacion publicada acerca del mejoramiento de la calidad
de vida del paciente oncoldgico canino, a pesar de ser un tema muy
importante debido a la frecuencia con la que se presenta esta patologia que

ocasiona grandes molestias.
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9. Anexos

Anexo 1. Historia clinica del paciente

A//Vi"zz ﬁ?(/l:ecu.q‘ 0

DIA MES ANO
l 25 joe |13 |
([PROPIETARIO Van Scott Eeyes i
Nombre: ¢ IU‘-"" d‘-’**— '?C) ’L ?2‘&”
Domicilior__ {4 ¢t € uslen  $la f i - SS90 -
Joeddy L Soo flates zoﬁw‘—‘l-il‘-\. [ Sd Hepce) s o ¥
Tel. Casa: S T cogF /i Oficina:
Movit (32 0)en P Correo electronico: _Si\vvee o Jonea { (&
: S 5 et LSt .
PACIENTE M Evek Byt s o)
Nombre: CG‘ e (,u Canino /@] Felino D Otro D
Raza:___ Rax.e\r Color; _ e [-2 Esterilizado:
Edad / F. Nac. __%/ccen” Hembra[ ]  Macho[x] Peso_ 29 |4a >
LMicrochip Numero de collar )
FECHA |(oma ?eé; ree } con  esko AC{eCGbQ L\en MEDICO

Hac& como Nes med o c_f»-\uvo covi f4o BQC,,(“W,_H Jdois
Clmﬂ"ﬂlCC't‘\ y eid les Alf«’\rrﬂs CDH‘{’HTQ.:;}"/

2;\(\0('9 a es dwarrea 3‘3“’03“‘; lome ‘ngﬂ cenin

voteraw g al empezal < dar eele alimbnto

la dwatrea a dzo (4amhen wmio Fer,r‘_{— J({)

(ﬂpmpa as |4o_:>copx co(=).

denlc‘azal =00 M? 1 C/l'l horas ‘90-” 0 deas.
a

/3 Pas\’b\ﬁ L ha J;a(lm,

\L‘/&/y//:ﬁ/wi 47/ AZ"W ’7%4;4«‘
32/ /7 S WM«'/WéLQ_’L\S/

.\}d el s F= G194 5 Combio e ﬁ\&ql.rm-l 4
v : vt Qé

A

77



FECHA

G

\9- Agdo 14
29A o/
256/

/
Y. if)[' /lf

MEDICO

éyz ACSED
/;,,,//(. - j

Q\Nog:o de  wenudille | Rowbo 3 ped\o
g Aml ™
Lawmini tlos Py «»lulandacl,

Rea N, 'Lﬂ Pl P/Ax,‘ (dad o o muz. E\qu
H‘l)i‘&‘;w — Qdew\hs e }J\Ts (as‘l—té‘;s 1 ampa

R & o P Ly e’y '._;\ h [@m /

/ WARN B . e

/ 4%,7 % ;mjmm’- S T e

pe Iy 97

23 ky Yine a Bevision
TS ~ T 38 5% ok TF -0 anu(fleﬂo‘.

a0 MURNG . - SN O [ ¥ F ol

: 'Erde_ — o Proeiou:fttcﬁ-. Al e

(jmsl [N fl-t ﬂ-c'q?u’c‘vfl_ 4\ lﬂb\—‘i“‘o s
e be "Touer B A TToas bk Se s Soeey

Necte Crz-w—ca._-'. -

i Q}L/y

/&W'M'ﬂ 2 ot MMMM'/A wv,év/

78



Nombre del Duefio: SN s Naa S2adk e, oy 0

~

FECHA

Direccion:

DIA MES ARO

Tel. Casa. e

LMt.‘wil: =

(PACIENTE

Nombre: Coande

Raza: P Color:

Caninog] Feino [ ] owo [ ]

Esterilizado:

Cn}(
Hembra D
Namero de collar

Edad / F. Nac.
L Microchip

Macho E Peso

J

FECHA

“{&d/w

C.'L\\os']‘g\ . Sw‘l{t MJ&OEIALLﬂ&“
Ve "{ ‘\n’h\am‘kro P Hla \'Y.,\-.«j

a lﬁcplyli‘-l

?Gmc) \ = )= ‘/2 >

\—-0—C x> méum

Bosciand e, 1eng \~C—=C x 30 dres

Pancsa f o Y s
Poda . TS = Dovons P\‘MJ‘
-
= mcmc;r.. (,-"Q'l
Yo odueo !hn:.'on -0 colk
G\‘\k\mocjrc.wc-\ ‘ : . b j
los £ ‘-ti-cJ =0 —\
?-edm:.;,m:-

MEDICO

79



Anexo 2. Edema del miembro toracico derecho (MTD) y claudicacion

MTD inflamado MTD sin poder apoyar

Anexo 3. Radiografia de miembro toracico derecho

Proyeccién lateral del MTD
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Anexo 4. Radiografias toracicas

Proyeccion VD de térax Proyeccion Li-Ld de térax

Proyeccién Ld-Li de térax
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Anexo 5. Citologia

PER CITOLOGIA

PROFESIONALES EN
PATOLOGIA CLINICA VETERINARIA

Laboratorio Experto
Certificado de Excelencia en el Control de Calidad desde el afio 2000

Propietario: SILVIA VAN SCOIT N°® Expediente: 14- 15971

Calle N° Tel Fecha de muestreo: 1] -SEPTIEMBRE-2014
Especie Canis Familiaris Fecha de recepcién:' 12 -SEPTIEMBRE-2014
Nombre: CANELO Edad: 5 ANOS MVZ LEONEL PEREZ

Raza: BOXER Sexo: MACHO

Anamnesis y examen fisico: N6dulo en torax craneal, incremento en el tamafio, presenta
también derrame de térax.

Tratamientos:

ITIPODEMUESTRA 5 Frotis

DESCRIPCION.

En tres laminillas se encuentran abundantes células inflamatorias conformadas por neutrdfilos
con ligera degeneracién y macrofagos activos espumosos aproxiamdamente en la misma
proporcién, ocasionalmente los macréfagos presentan leucofagia y en algunos se encuentran
escasas estructuras de aspecto bacilar (dando la apariencia de ser Mycobacterium), no se
observan células neoplasicas; fondo conformado por abundante material fribrilar rosado.

En dos laminillas mas la poblacién célular es menor y el fondo es de apariencia liquida y
escasas células mesoteliales reactivas; eritrocitos escasos.

INTERPRETACION:
Inflamacidn piogranulomatosa
DIAGNOSTICO:
S/D
COMENTARIOS:

Por el tipo de inflamacion y las estructuras mencionadas se recomienda realizar tincién Ziehl-
Neelsen para descartar o confirmar Micobacterium.

MVZ EPCV Eugenia Martinez Garcia

CALLE CHICHEN ITZA 123 LOC. A2. COL LETRAN VALLE MEXICO, DF.
TELEFONOS: 5601-5664 Y 5601-5665 FAX: 5601-5665
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Anexo 6. Frotis liquido pleural

PROFESIONALES EN PATOLOGIA CLINICA VETERINARIA

EXPERTO

N° DE LABORATORIO: 14-16368
FECHA: 25 SEPTIEMBRE 2014

MVZ: LEONEL PEREZ PROPIETARIO: VAN SCORT REYES
ESPECIE: CANING RAZA: BOXER EDAD: 5 ANOS
NOMBRE: CANELO SEXO: MACHO

TIPO DE MUESTRA: FROTIS DE LIQUIDO PLEURAL
PRUEBA SOLICITADA: TINCION ZIEL NIELSEN

RESULTADO:

- Negativo a la tincién de Ziel Nielsen (bacilos dcido alcohol
resistentes en cantidad moderada).

MVZ EPCV AGUSTIN MONTES DE OCA A

MVZ EPCV EUGENIA MARTINEZ GARCIA.

CALLE CHICHEN ITZA 123 LOC. A2 COL. LETRAN VALLE (METRO DIV. DEL NORTE)
MEXICO D. F. CP 03650
®yFAX 56015664 y 56015665
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Anexo 7. Hemograma

M EDICOS

VETERINARIOS

| HEMOGRAMA PERRO

Nidmero de caso:  000679H

- e

S |Nombre/identificacion: Canelo Fecha y hora de muestreo: 30.09.14

|"._' Expediente clinico: Fecha y hora de recepcion: 30.09.14

i, |Raza: __Boxer Anamnesis:

L Presenta dificultad para respirar.

o [edes Bafoe  se: V[ [k s P

< | propietario: Silvia Van Scout

- wvz: Rocio Chavez Cabrera
oo 5385 Tratamiento: Doxiciclina, Furosemida y prednisona.
Correo electrénico;

00. México, D.F. Tels. 539

Anemia moderada con sefiales de regeneracion.
Leucograma por actividad de esteroides.

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES MORFOLOGIA DE ERITROCITOS
HEMATOCRITO 0.30 0.37-0.45 YL Anisocitosis Ocasional
HEMOGLOBINA 98 120-180 g/L Policromasia Ocasional
ERITROCITOS 5.0 55-8.5 x10%/L  |Esferocitos z

'_i:-_' VGM 60 6077 fl Aglutinacion 5

= |cGMH 326 320-360 gL Poiquilacitos

= |remicutocrros 90 <60 X107 s

= |pLaqueTas 452 200-600 x10°/L

T |PROTEINAS TOT. 64 60-75 g/t

< JLeucocitos 19.0 6.0-17.0 x 10°7/L

= [owerenciaL Eritrocitos nucleados: 1 /100 Leuc.
v%; NEUTROFILOS 175 3.0-115 x 10%/L MORFOLOGIA DE LEUCOCITOS
< |sanpas 0 <0.3 x10°/L  |Neutrofilos téxicos -
rf. METAMIELOCITOS 0 0 x 10%/L Linfocitos reactivos £

2 Imiewociros 0 0 x 10%/L OTROS HALLAZGOS

:ch LINFOCITOS 0.3 1.0-4.8 x 10°/L

< |monocrros 0.8 0.1-14 x 10°/L

= |eosinoriLos 0.4 0-09 x 10%/L

= |BASOFILOS 0 Raros x 10°/L

D INTERPRETACION

<

3

&

P

MVZ. EPCV. Cuauhtémoc Garcia (ndur[gm




Anexo 8. Quimica sanguinea

IMEDICOS

VETERINARIOS

BIOQUIMICA PERRO

Nimero de Caso: 000679

Fecha y hora de Muestreo: 30.09.14
Perfil: CIBasico @Completo [J Quirtrgicol]Renal [ Hepatico  Fecha de recepcion: 30.09.14
Muestra: Suero [IPlasma OOrina Expediente clinico:
.,  Propietario: Silvia Van Scout MVZ:
£ IRaz Bricer Hospital/Clinica: Médicos Veterinarios
i Nombre: Canelo Anamnesis:
:E‘: : 5 afios @M Oc Presenta dificultad para respirar.
€ Teléfono Hospital/Clinica: 53950466 Tratamiento:
< Doxiciclina, furosemiday prednisona.
L e-mail:
" |ANALITO RESULTADOS UNIDADES VALORES DE REFERENCIA
= Glucosa 4.8 mmol/L 3.88-6.88
& | Ura 98 mmol/L 21-7.9
e Creatinina 54 pmol/L <130
3 Colesterol 7.0 mmol/L 2.85-776
g Trigliceridos 1.0 mmeol/L 03-12
40 Bilirrubina total 18 pmol/L <5.16
5 Bilirrubina conjugada 16 pmol/L 0—42
i Bilirrubina no conjugada 02 pmol/L 0-25
5 Alaninamino transferasa (ALT) 667 U/L <70
3 Aspartatoamino transferasa (AST) 75 UL <55
= Fosfatasa alcalina (FA) 442 UL <189
2 Amilasa 937 U/L <1110
B .
= Creatinacinasa (CK) 137 U/L <213
‘_g Proteinas totales 48 gL 56—75
g Albamina 22 gL 2040
2| Globulinas 2 gL 23-39
S Calcio total 22 mmol/L 2.17-2.94
= Fésforo 16 mmol/L 0.80 - 1.80
_-__, Potasio 5.2 mmol/L 35-54
2 Sodio 142 mmol/L 141— 155
= Cloro : 108 mmol/L 108 — 120
_:5_: Bicarbonato 17 mmol/L 1725
= Anion gap calculado » mmol/L 12-27
s Diferencia de iones fuertes 34 mmol/L 30 - 40
-
= Osmolalidad calculado 288 mOsm/kg 280320
= Otros hallazgos INTERPRETACION
? Hiperazotemia prerenal.
n: Incremento de ALT por uso de esteroides.
s Incremento de AST y CK por actividad y/ catabolismo muscular.
Incremento de FA de origen esteroide,
Hipoproteinemia por hipoalbuminemia por falta en el aporte y/o pérdidas a terceros espacios.
==l
N \

MVZ%?V. (fuauhtémétb&m%f(?driguez
=4



Anexo 9. Radiografias toracicas tomadas posteriormente

Proyeccion Li-Ld de térax

Proyeccion VD de térax

Proyeccién Ld-Li de térax
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Anexo 10. Histopatologico

Patologia Animal

Certificado por el Consejo Mexicano de Aratomepatologia Veterinaria
Mo, 007

FEYE-LINAM REG. SAGAR OR0817T

FECHA: 10-10-14

N DE CASD: Bx-MNEI-1530 PACIENTE: | “Canslo”
ESPECIE: Permo Domestico RATA: Bioxer
GEMERD: Macho EDAD: 6 ahos
FOLIo: 9976
b o PROPIETARIO: | Silvia Wan)/ Scoit Reyes
istoquimica =
« Patolegia REMITE: WIVZ. Leone! Perez
“‘“}f_‘:‘f'“' D.MACROSCOPICA.
- g:ﬁ::lu Se recibs tojido etiquetado como  obulo coudal lado
derecho (pulmon).

A) tiene forma piramidal de 11 x 7 x
3 cm de color gris y existe una
zona sobre relieve parcialmente
ulcerada de color blanco
grisacen, al corte es de

MEXILL), DF

Ronenn Gomear Mo, 541 0
342 entre &5 Edes
Fooolio Usighl y Agustin

Tanaz

Loionia Esoadron 00, 3 C z
B 09060 consistencia firme de aspecto camoso.
TEL: 01-555-581-6358

B) es de forma irregular de color café
parduzco de aspecto nodular que
mide 4 x 25 x 0.7 cm al corte es de
consistencia firme crepitante

MERIDA, YULATAN

Calle 12 No. 216 % 28 v 31
Holona SIee BINSTES DLHISTOPATOLOGICA.

(FLogoran il S revisan secciones de tejido pulmonar, en las cuales se
aprecia gque |os bronguios, bronquiolos v alveolos se
encuentran con gran cantidad de celulas inflamatorias
constituidas por leucocitos polimorfonucleares neutrofilos,
abundantes piocitos y macrofagos reactivos, con colonias
oe tpo bactermano adyacentes al proceso intlamatorno,

existe también edema severo v hemarragia difuminada.
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En otras areas se aprecia la
proliferacion de celulas de tipo
. poliedricas con citoplasma escaso
® a4 eosinofilico, con nucleos
pleomurﬁms con hipercromasia y nucleolos prominentes
de tres a cuatro, asi como con mitosis aberrantes de mas
de 4x10 CGA, dichas células se arreglan en un patron
pseudopapilar, y papilar de tamanho variable y estan
sostenidas por un estroma abundante de tejido conectivo
fibroso.

DX: BIOPSIA. PULMON
1. ADENOCARCINOMA PAPILAR
2. BRONCOMNEUMONIA PIOGRANULOMATOSA SEVERA
DIFUSA

Comentarios. 5 una neoplasia maligna, de alto grado
asociada con la exposicion a polutantes, cuerpos
ferruginosos entre otros, la lesion neumonica es producto
de bacterias las cuales no se pudo precisar el origen.

8€
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