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Resumo. O hemangiossarcoma canino é uma neoplasia maligna de células endoteliais dos
vasos sanguineos, altamente metastaticos quando em sua forma visceral, podendo também
se manifestar como forma priméria cutanea. A espécie canina é descrita como sendo a mais
afetada. Machos com idade entre dez e 12 anos sdo mais predispostos ao desenvolvimento
do hemangiossarcoma (HSA). A manifestacdo clinica da doenga é inespecifica e varia
conforme a localizagdo do sitio primario ou metéstases. O diagnostico definitivo ocorre
através de histopatologia por bidpsia do tumor. A terapia se d& por excisdo cirlrgica e
protocolos terapéuticos oncoldgicos. O progndstico é considerado reservado, dependendo
de qual fase foi diagnosticada a doenca. Esta revisdo de literatura tem por objetivo
esclarecer e contribuir para o conhecimento da patologia, através da avaliagdo de 6rgédos e
sistemas acometidos, sinais clinicos bem como apresentagdo de diagnosticos e tratamentos
disponiveis.
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Canine hemangiosarcoma: review

Abstract. Canine Hemangiosarcoma is a malignant neoplasm of blood vessel endothelial
cells, highly metastatic when in its visceral form, and may also manifest as a primary
cutaneous form. The canine species is described as being the most affected. Males aged
between 10 and 12 years are more predisposed to the development of Hemangiosarcoma
(HSA). The clinical manifestation of the disease is nonspecific and varies according to the
location of the primary site or metastases. The definitive diagnosis occurs through
histopathology by biopsy of the tumor. The therapy is given by surgical excision and
oncologic therapeutic protocols. The prognosis is considered reserved, depending on which
phase the disease was diagnosed. This literature review aims to clarify and contribute to
the knowledge of the pathology, through the evaluation of affected organs and systems,
clinical signs as well as the presentation of available diagnoses and treatments.
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Hemangiosarcoma canino: revision

Resumen. El Hemangiosarcoma (HSA) canino es una neoplasia maligna de células
endoteliales de los vasos sanguineos, altamente metastasica cuando esta en su forma
visceral, que también puede manifestarse como una forma cutanea primaria. La especie
canina se describe como la més afectada.Los machos entre 10 y 12 afios estan mas
propensos al desarrollo del HSA. La manifestacion clinica de la enfermedad es inespecifica
y varia segun la ubicacion del sitio primario o metéstasis. El diagndstico definitivo se
produce a través de la histopatologia mediante la biopsia del tumor. La terapia se administra
mediante diferentes procedimientos terapéuticos, quirdrgicos y oncolégicos. El prondstico
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se considera reservado, dependiendo de la etapa en la que se diagnostico la enfermedad.
Esta revision de la literatura tiene como objetivo aclarar y contribuir al conocimiento de la
patologia, a través de la evaluacion de los 6rganos y sistemas afectados, signos clinicos, asi
como la presentacion de diagnosticos y tratamientos disponibles

Palabras clave: angiogénesis, células endoteliales, hemangioma, oncologia veterinaria

Introducéo

O hemangiossarcoma (HSA) se apresenta como uma neoplasia extremamente invasiva e metastatica,
acometendo qualquer 6rgdo vascularizado por ser derivado de altera¢6es de crescimento de células com
linhagem endotelial. Sua caracteristica agressiva se deve a rapida disseminacdo das células tumorais
pela via hematdgena (Flores et al., 2012; Guberman et al., 2015), cujo sitio primario comum € o baco.
Todavia, podem ocorrer no figado, pulmdes, coracéo e rins. Cdes sdo mais acometidos que as demais
espécies, apresentando sinais clinicos inespecificos e variados de acordo com a localizacdo. Existem
racas susceptiveis ao desenvolvimento da patologia como Pastor Alemdo, Beagle, Bulldog, Pointer
Inglés, Golden Retriever, Labrador, Boxer e Dalmatas (Chipunza et al., 2005; Ferraz et al., 2008).
Apesar de incomum, o HSA pode se manifestar na forma cutanea, como sitio priméario ou metastético,
podendo acometer a derme ou subcutaneo, com predilecdo da pele abdominal, prepucial e 0s membros
pélvicos. Sugere-se que cdes de pelo curto ou de pele pouco pigmentado e submetidos a exposicao
excessiva a raios ultravioletas estdo mais predispostos, desencadeando a variante priméria da doenca
(Camboim et al., 2017; Filgueira et al., 2012; Soares et al., 2017).

O diagnostico definitivo é obtido por exames histopatologicos de amostras do tumor priméario ou
metéstases. A terapéutica inicial baseia-se no reestabelecimento do paciente, garantindo que o mesmo
esteja apto a realizacdo de procedimentos mais invasivos, como a excisdo cirdrgica do tumor,
quimioterapias e demais protocolos oncol6gicos (Frenz et al., 2014; Jerico et al., 2015).

Considerando a alta ocorréncia de hemangiossarcomas em cées de diversas racas, idades e diferentes
Orgdos acometidos, a realizacdo desta revisdo bibliografica tem por objetivo esclarecer aspectos clinicos,
de diagnostico e de tratamento do hemangiossarcoma canino, a fim de contribuir para um melhor
entendimento da patologia aos interessados.

Epidemiologia

O HSA possui maior prevaléncia na espécie canina quando comparado as demais espécies
domeésticas, sobretudo animais com idade entre oito e catorze anos, sendo mais encontrado em machos
e racas predispostas como Pastor Alemdo, Labrador e Golden Retriever. O baco, o étrio direito, o tecido
subcutaneo, o figado e o0 espago retro perineal sdo locais comumente envolvidos, sendo que tumores no
baco representam metade da porcentagem total, seguido do atrio direito, do tecido subcutaneo, do figado
e simultaneamente em outros locais. Nos caninos, representa 2% dos tumores, sendo 45 a 51% tumores
malignos esplénicos (Clifford et al., 2000; Withrow et al., 2014).

Etiologia

O hemangiossarcoma (HSA) é classificado como uma neoplasia maligna e agressiva de carater
altamente metastatica, com sua origem a partir do endotélio vascular, e seu alvo, portanto, se da em
qualquer 6rgéo vascularizado. O comportamento biol6gico do tumor de HSA possui diversas formas
que sdo infiltrativas e ddo origem a metastases precocemente na doenga; com excecdo as formas
cutaneas, conjuntivais e de terceira palpebra, pois estes possuem baixos potenciais metastaticos (Frenz
etal., 2014; Lamerato-Kozicki et al., 2006). Uma das hip6teses para a ontogénese do HSA é a ocorréncia
de mutacgBes das células endoteliais vasculares diferenciadas que as tornam com potencial maligno,
outra, por uma parada na diferenciacdo das células estaminais hemangioblasticas. Ja a expressdo que
pode estar relacionada com a proliferacdo tumoral se da pela elevacao de fatores angiogénicos obtidos
pela analise imunohistoquimica; fatores pelos quais a proliferacéo e a regresséo de células endoteliais
sdo rigidamente controladas por mecanismos fisiopatoldgicos sob diversas condi¢des de angiogénese.
O primeiro fator é o crescimento endotelial vascular (VEGF), que séo variacdes de células produzidas
em resposta a inumeras situagdes e, dentre elas, fatores de crescimento e mutacdo de oncogénese

PUBVET v.13, n.8, a389, p.1-9, Ago., 2019



Hemangiossarcoma canino 3

(Lamerato-Kozicki et al., 2006). O segundo é o fator basico de crescimento fibroblastico (FGF) que,
junto com a VEGF, comp®e a familia dos receptores da tirosina quinase, que possuem papel importante
na regulacdo da angiogénese, ou seja, afetam diretamente no crescimento e desenvolvimento tumoral
(Frenz et al., 2014; Lamerato-Kozicki et al., 2006; Murakami et al., 2008). Os fatores de crescimento
citado anteriormente desempenham papel fundamental de proliferacdo, crescimento, desenvolvimento
e diferenciacdo celular embrionaria de um organismo durante toda sua vida; importantes também como
promotores de crescimento tumoral, pois interrompem o equilibrio entre a proliferagdo e morte celular
em células neoplasicas (Halper, 2010).

Fisiopatogenia

Segundo Fosmire et al. (2004), histologicamente o0 HSA é um tumor que pode apresentar morfologia
heterogénea dentro da mesma massa neoplasica. Além disso, o tumor se apresenta de forma ndo
encapsulado, mal demarcado e apresenta areas difusas de hemorragia e necrose. O tecido é composto
por células endoteliais imaturas ovoides a fusiformes que se arranjam em camadas solidas formando
canais rudimentares tortuosos contendo hemacias, e podem ser compostos de uma ou mais camadas de
células endoteliais pleomorficas com nucleos hipercromaticos e citoplasma abundante. As células sdo
invasivas para o parénquima adjacente. Os HSA apresentam uma lesdo Gnica com diferentes tamanhos e
cores, variando de cinza- claro a vermelho-escuro e sdo nodulares e macios; a ruptura da capsula que
reveste o parénquima tumoral associada a hemorragia é frequentemente observada (Withrow et al., 2014).

As sindromes paraneoplasicas podem estar presentes em um paciente com HSA. Estas sindromes sdo
manifestacBes clinicas que produzem alteracbes de modo indireto pelas células tumorais que, em
condi¢bes normais, ndo o fariam. Como consequéncia, ha producdo de substancias biologicamente
ativas que nao estdo associadas a invasdo direta de neoplasias ou metastases, sendo estas substancias 0s
horménios e seus precursores, os fatores de crescimento e as interleucinas. Além disso, as sindromes
podem afetar o sistema imunoldgico, causando imunossupressdo. Sua presenca reduz a qualidade de
vida e o tempo de sobrevivéncia dos pacientes acometidos, portanto, deve-se interromper esse processo
0 quanto antes. Dentre as alteraces, podemos citar as hematologicas, as enddcrinas, as neuroldgicas e
as cutaneas (Clifford et al., 2000; Fosmire et al., 2004; Murakami et al., 2008).

As alteraces hematoldgicas frequentemente relatadas em animais com HSA sdo a anemia, a
trombocitopenia e a coagulagdo intravascular disseminada (CID). A anemia é definida como uma
reducdo das hemécias, hematdcrito e hemoglobina no sangue periférico, resultado de sangramento
intracavitario e/ou hemolise micro angiopatica (HMA). A trombocitopenia, comum em neoplasias que
atingem o baco, é descrito como uma reducdo de plaquetas no sangue que, nesse caso, € secundario a
HMA. Por fim, a coagulagdo intravascular disseminada (CID), também chamada de coagulopatia de
consumo se manifesta no animal por sangramento espontaneo (Jericé et al., 2015).

A CID é uma sindrome secundaria a inimeras patologias, inclusive as neoplasias. Em pacientes
oncoldgicos ocorre 0 aumento da trombina e fibrina em consequéncia da estimulagdo tumoral. A
coagulacdo disseminada nesses pacientes é estimulada pela produgdo de proteinas pro-coagulante pelas
células tumorais, além do fato, do tumor iniciar a agregacao plaquetaria promovendo a formacao de
codgulos e posteriormente um quadro de diatese hemorrégica levando o paciente a 6bito. Com excegao
da trombocitopenia, os outros dois s&o comuns em cdes com HSA independentemente da localizac&o
primaria do tumor ou do estagio (Jerico et al., 2015; Vital, 2014).

Sinais clinicos

Conhecido pela sua agressividade, os HSA produzem metéstases precocemente e sdo evidentes na
clinica e pode ocorrer por via hematdgena ou transcelémica por ruptura esplénica. Os drgdos mais
frequentemente metastatizados sdo o figado, 0 omento, 0 mesentério e o pulmdo. No entanto, ndo é
patognomdnico de um animal com lesdes hepéticas por HSA apresentar metéstases hepaticas (Clifford
(Clifford et al., 2000; Withrow et al., 2014). Os quadros clinicos apesentados estdo normalmente
relacionados com o local de origem do tumor primario e se ha presenca de metéastases ou ruptura do
tumor. Neste Ultimo caso, 0s animais se apresentam com quadro grave de hemorragia interna, percebido
pela distensdo abdominal e manifestacdo de sinais associados a perda aguda de sangue. Animais que
estdo anémicos observam-se as mucosas hipocoradas, taquicardia e taquipneia. Quando se suspeita de
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presenca de metastase no miocardio, ha presenca de arritmias, intolerancia a exercicios, dispneia, ascite
e diminuicdo de sons cardiacos e pulso jugular. No geral, 0 paciente apresenta letargia, sinais de
depressao, anorexia, massa abdominal palpéavel, hemoperiténio, anemia e choque (Clifford et al., 2000;
Jericé et al., 2015; Withrow et al., 2014).

Diagnostico

O diagndstico precoce do hemangiossarcoma é de suma importancia para o sucesso do tratamento.
A deteccdo da doenca ja nos primeiros sinais possibilita a melhor efetividade das terapias, aumentando
as taxas de sobrevivéncias e diminuindo as taxas de disseminacdo do tumor. Os animais avaliados
clinicamente podem apresentar outros sintomas que nao estdo envolvidos diretamente com o tumor, mas
sim com a morbidade causada por ele. Muitas vezes o paciente é acometido de diferentes patologias em
um mesmo momento, quando as neoplasias estdo envolvidas nesse curso as complicagGes sdo maiores,
devido ao alto comprometimento fisiolégico induzido pelo tumor (Fernandes & Nardi, 2017; Yamamoto
etal., 2013).

No decorrer da vida clinica dos animais, 0s seus tutores devem ser orientados sobre as possibilidades
do desenvolvimento de neoplasias. Estes devem estar atentos a quaisquer alteragdes seja
comportamental ou fisica em seu animal, devendo realizar check up semestrais ou anuais. Os exames
mais indicados para triagem oncoldgica incluem os exames laboratoriais de hemograma, dosagens
bioquimicas de ureia, creatinina, TGP, fosfatase alcalina, albumina; avaliacdo cardiolégica com a
mensuracdo da pressdo arterial, eco e eletrocardiograma e avaliagdo endocrina com dosagens
bioquimicas de glicose, triglicérides e colesterol. Assim, rastreando dados indicativos de neoplasias
sistémicas ou locais. E de responsabilidade do médico veterinario durante consultas a avaliacéo de locais
onde as neoplasias ocorrem com maiores frequéncias (Ministérioa da Saude, 2004; Kealy et al., 2012).

Pelo conhecimento da prevaléncia de determinado tumor juntamente aos diagndsticos diferenciais
que excluem outras patologias, é possivel estabelecer a etiologia da neoplasia e proceder com a terapia
0 mais rapido possivel. Basicamente, o diagndstico de hemangiossarcomas ocorre atraves do histdrico
clinico, anamnese, raca, idade, exame fisico, hemograma completo, anélise bioquimica sérica, exame
de urina, radiografias torécicas, ultrassonografias abdominais e o diagnostico definitivo é dado de
exames histopatolégicos de amostras obtidas por bidpsia (Ministério da Salde, 2004).

Durante a avaliagdo clinica pode ser observado sinais inespecificos como apatia, abdémen alongado,
frequéncias cardiaca e respiratria aumentados, mucosas claras e emagrecimento. A ocorréncia desses
episodios é observada por longos periodos, até que ocorra o reestabelecimento do animal. O abdémen
distendido pode ser evidenciado por quadros geralmente consequentes da ascite. Na auscultagdo podem
ocorrer arritmias e abafamento dos sons ou efuséo pericardica. A presenca de relevante intolerancia a
exercicios pode levar a morte stbita quando ndo houver o repouso recomendado. Em casos de HSA
cutaneo, pode haver a presenca de nédulos geralmente discretos, firmes e com coloragdo semelhante a
hematomas traumaticos, muitas vezes confundidos com tais (Ministério da Salde, 2004; Kealy et al.,
2012; Yamamoto et al., 2013). Em hemangiossarcomas viscerais podem ocorrer colapsos de 6rgaos
acometidos, causando hemorragias intracavitarias que levam a quadros de anemias regenerativas. Ha a
possibilidade de ocorrer perdas sanguineas abruptas, plaquetopenia e coagulacdo intravascular
disseminada (Vital, 2014).

Segundo Ferraz et al. (2008), a trombocitopenia (plaquetopenia) pode ser observada em 30 a 60%
dos cées com HSA. As causas de hemécias nucleadas no sangue incluem infiltragdo de células malignas
na medula 6ssea, hematopoiese extramedular, hipoxemia e hipoesplenismo associado com infiltragdo
neoplésica. As alteragbes bioquimicas estardo relacionadas com as possiveis metastases ou locais do
tumor primario, podendo incluir elevacdo das enzimas hepaticas, quadros de hipoalbuminemia e
hipoglobulinemia, aumento de alanina aminotransferase, fosfatasse alcalina, uréia e creatinina (Filgueira
etal., 2012; Kealy et al., 2012). Exames de imagem auxiliam na identificacdo de estruturas neoformadas
na cavidade abdominal e torécica, indicando tumores primarios e/ou metastases. A ultrassonografia
abdominal é muito Gtil no estadiamento das neoplasias; a imagem em tempo real possibilita avaliar a
ecogenicidade da leséo, o envolvimento dos linfonodos bem como a verificagdo do comprometimento
de 6rgdos adjacentes, possibilitando um prognostico mais preciso para remocao cirurgica. Em casos de
suspeita de envolvimento cardiaco deve-se realizar o ecodopplercardiograma, que possibilita a pesquisa
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acerca da presenca de trombos, alterages anatémicas nas diferentes cavidades do coracdo, anélise do
fluxo sanguineo, a capacidade funcional e a dire¢do seguida juntamente com as valvulas cardiacas. A
associacdo do Doppler na avaliacdo de massas tumorais permite a identificacdo de areas necroticas,
permitindo maior seguranca na realizagdo de biopsia ecodirigida (Vital, 2014).

Para obter um diagndstico confiavel da patologia é necessaria a realizacdo de exames de bidpsia.
Esses podem ser realizados com auxilio da imagem ecografica do ultrassom, evitando procedimentos
diagndsticos mais invasivos, como a laparotomia ou a toracotomia exploratoria. A realizagdo da pungéo
por agulha fina guiada por ultrassom (PAAF) permite a obtencdo de material para a citologia celular,
sendo esse um procedimento valido para o diagnostico de HSA, ja que ndo requer incisdo cirurgica e,
em alguns casos, é possivel obter o resultado diagndstico no mesmo dia. Todavia, em casos de efusbes
torna-se dificil a diferenciacdo celular e resultados inconclusos pelo fato da agulha ndo remover
guantidades de tecido suficientes. A biopsia realizada com agulha cortante (Trucut) fornece fragmentos
maiores de tecido, permitindo o aumento da especificidade diagnéstica; porém, tém-se riscos maiores
de complicacdes ja que necessita ser feita sob anestesia e em ambiente ambulatorial (Kealy et al., 2012).

Histologicamente o hemangiossarcoma é caracterizado por células neoplasicas pleomorficas,
formando espagos vasculares indistintos associados a hemorragia e necrose. E através do exame
histopatoldgico realizado com material de bi6psia ou excisdo das lesdes que se estabelece o diagndstico
definitivo de hemangiossarcoma. Juntamente com os demais dados de exames listados, é possivel
estagiar o tumor através da escala TNM e estabelecer o tratamento (Filgueira et al., 2012).

O estadiamento clinico tumoral é realizado através do Sistema TNM (T: tumor primario; N:
linfonodo; M: metéastase) da Organizacdo Mundial de Saude (OMS) desenvolvido por Pierre Denoix
(Franca). O sistema é baseado na localizagdo anatdmica, tamanho do tumor, extensdo clinica e
patoldgica, envolvimento de linfonodos, sinais de metastase e é aplicavel 8 HSA canina (Filgueira et al.,
2012; Jericé et al., 2015; Kealy et al., 2012). O modelo de estadiamento tumoral é descrito na tabela 1.

Tabela 1. Estadiamento clinico dos HSA em cées de acordo com a Organizagdo Mundial da Satde
Estadiamento  Caracteristica do Estagio Classificacdo do Estagio
Tumor Primério (T)
TO: sem evidéncia do tumor
Estagio | T1: tumor menor que 5 cm de didmetro e confinado ao local primério ou derme TO ou T1, NO, MO
T2: tumor maior ou igual a 5 cm ou ulcerado; invasdo de tecidos subcutaneos

T3: tumor invadindo estruturas adjacentes; invasdo da musculatura
Linfonodos regionais (N)
L. NO: sem envolvimento de linfonodos regionais
Estagio Il . . R II: T1ou T2, NO ou N1, MO
N1: envolvimento de linfonodos regionais

N2: envolvimento de linfonodos a distancia

Metastases distantes (M)
Estagio I11 MO: sem evidéncia de metéstases a distancia T2 ou T3, NO, N1 ou N2, M1
M1: presenca de metastases a distancia
Fonte: Adaptado de Fernandes & Nardi (2017).

Tratamento

Os hemangiossarcomas séo classificados como Tumores Malignos de Partes Moles, o estadiamento
da doenca juntamente com a realizacdo ou ndo de quimioterapia sdo 0s pontos cruciais e determinantes
de sobrevida do animal, sendo que quando mais proximo ao estdgio I1l, menores sdo as expectativas de
sobrevida. O tratamento de cdes com hemangiossarcoma baseia-se principalmente na resseccao
cirtrgica total do tumor primario, realizada de forma primaria, com objetivo de possibilitar um maior
indice de cura. No entanto, em razdo do rapido desenvolvimento das metastases, em geral, o
procedimento cirdrgico ndo interfere no tempo de sobrevida dos pacientes, devendo ser associado a
quimioterapia e imunoterapia adjuvante (Yamamoto et al., 2013).

Os pacientes submetidos a cirurgia devem ter acompanhamento clinico com a solicitacdo de exames
pré-operatorios como o hemograma completo, bioquimica hepética e renal, coagulograma e monitorados

PUBVET v.13, n.8, a389, p.1-9, Ago., 2019



Freitas et al. 6

por eletrocardiograma antes, durante e ap0s a cirurgia. Esses pacientes sdo pré-dispostos a desenvolver
coagulacéo intravascular disseminada e arritmias ventriculares no pés-operatdrio. A técnica cirdrgica
deve complementar uma boa margem de seguranca, com o objetivo da completa excisdo do tumor e de
tecidos adjacentes (Fernandes & Nardi, 2017).

A guimioterapia no tratamento de hemangiossarcomas é capaz de prolongar a sobrevida dos cées. Os
agentes antineoplasicos exercem atividades de interferir na sintese de DNA ou em sua funcéo; na sintese
de RNA e proteinas. O objetivo da terapia antineoplésica em medicina veterinaria é paliativa e visa
produzir a remissdo e/ou conforto para o paciente, melhorar a sua qualidade de vida e reduzindo assim
sintomas causados por metastases ou tumores inoperaveis (Medeiros Janior & Cordovani, 2006). A
combinacdo de agentes quimioterapicos vem sendo estudada amplamente e demonstra maior efetividade
que a utilizacdo de agentes Unicos e isolados (Jericd et al., 2015). A quimioterapia metrondmica é uma
opcao terapéutica que potencializa a resposta imunitaria antitumoral e diminui a densidade vascular
tumoral. O protocolo consiste ha administracdo continua de doses fixas e baixas de quimioterapicos sem
interrupgdes prolongadas no tratamento, diferentemente da terapia quimioterapica convencional aonde
sdo administradas altas doses com longos intervalos (EImslie et al., 2008). O objetivo da dosagem
metrondmica é baseado no fato de que as células endoteliais s&o muito mais sensiveis a exposi¢cdo
continua a baixas doses de drogas quimioterapicas e menos propensas a sofrer mutages genéticas do
que as células tumorais, que tipicamente desenvolvem réapida resisténcia a drogas (Shimizu & Oku,
2004). Os protocolos terapéuticos denominados de VAC citam o uso de farmacos do grupo dos
antibidticos antraciclinas (doxorrubicina) como agente Gnico ou associado aos inibidores de
microtUbulos (vincristina) e agentes alquilantes (ciclofosfamida).

Estudos relatam que cées tratados com protocolo VAC apés a cirurgia possuem uma sobrevida média
de 172 dias, e para pacientes tratados apenas com a cirurgia de 19 a 65 dias (Ferraz et al., 2008). O
esquema de administracdo para os protocolos VAC | e Il é demonstrado na tabela 2.

Tabela 2. Esquema de administracdo do protocolo VAC | e Il em cdes.

Protocolo VAC |

Dia

Doxorrubicina Vincristina Ciclofosfamida
1° 25mg/m? EV 0,7mg/m? EV -
8°ao0 11° - - 50 mg/m? VO/24hrs
15°a0 17° - - 50 mg/m? VO/24hrs
22° Repetir todo ciclo, num total de seis vezes
. Protocolo VAC |1
Dia Doxorrubicina Ciclofosfamida Vincristina
30 mg/m? EV (até dez quilos) 25mg/m? EV (menor
1° ou igual a dez quilos) 1mg/m? EV (menos de dez 200mg/m? VO ou EV -
quilos)
8° - - 0,7mg/m?EV
150 - - 0,7mg/m?EV
220 Repetir todo ciclo acima, num total de 4 a 6 vezes

Fonte: Adaptado de Ferraz et al. (2008).

Os profissionais atuantes no tratamento quimioterapico de animais devem estar cientes dos riscos a
salde causada pela manipulacdo desses agentes citotdxicos. As medidas de seguranca devem ser
criteriosamente alinhadas, utilizando métodos preventivos e de apoio como a cabine de fluxo laminar,
avental impermeavel de mangas longas, luvas descartaveis, oculos protetores e mascaras faciais
respiratérias que contenham filtros HEPA (Hayes, 2007; Jerico et al., 2015; Medeiros Junior &
Cordovani, 2006).

A utilizacdo de inibidores das cicloxigenases 2 (COX-2) é proposta como parte do tratamento
antineoplasico, apresentando um papel limitador na carcinogénese — mecanismo de acdo descrito pela
diminuicdo da apoptose celular, aumento da atividade metaloproteinases, aumento do metabolismo dos
xenobioticos (Hayes, 2007). Entre as novas opcOes terapéuticas incluem-se a utilizagdo de
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imunomoduladores, inibidores da angiogénese e eletroquimiotarapia. A imunoterapia como opcao
terapéutica na oncologia tem sido explorada e estudada em cdes com hemangiossarcomas. O uso de
imunoestimulantes como o muramil tripéptido fosfatidiletanolamina liposomal encapsulado (L-MTP-
PE) em terapias adjuvantes de quadros de neoplasias, possibilita um aumento da habilidade de
macrdfagos e mondcitos em reconhecer e destruir células neoplasicas e um aumento da concentragdo
plasmatica do fator de necrose tumoral e de outras citocinas, promovendo assim atividade anti-
metastatica em tumores malignos. A associacdo de imunoestimuladores juntamente com protocolos
antineoplésicos apresenta uma melhoria significativa de sobrevivéncia, devido ao fato do L MTP-PE
encapsular-se em lipossomos, aumentando a endocitose e a captacdo tecidual de MTP-PE por células de
defesa e prolongando sua meia vida na circulagdo (Barros & Repetti, 2015; Kahn et al., 2013). Os
inibidores da metaloproteinase de matriz e da angiogénese sdo usados para bloquear os fatores que
estimulam a formacao de novos vasos e moléculas que permitem a formacao de vasos neoformados,
causando a incapacitacdo de novas células endoteliais em divisdo (Gibot et al., 2013). Alguns dos
inibidores conhecidos da angiogénese incluem angiostatina, endostatina, esterdides angiostaticos,
interferons, interleucina-12, acido retindico e inibidores teciduais de metaloproteina-matriz (Dennis et
al., 2011). A eletroguimiotarapia é uma técnica fisica que permite que as moléculas citotdxicas sejam
eficientemente liberadas em células tumorais por induzir permeabilizacdo da membrana plasmatica ao
quimioterapico local ou sistémico, melhorando o tratamento local de tumores cutneos e subcutaneos
com grande eficacia. O tratamento é utilizado como técnica paliativa (Bertazzolo et al., 2005).

Prognostico

Fatores prognosticos sao caracteristicas patoldgicas e bioldgicas do paciente e de sua patologia que
permitem prever a evolucdo e seu tempo de sobrevida. Inimeros fatores prognosticos sdo importantes
para avaliar a resolugdo ou evolucdo de muitas neoplasias. Os topicos incluem o tipo histolégico e grau
histolégico, morfologia, indice mitético, tamanho do tumor, localizagdo, invasao e padrdo das margens
cirurgicas, localizagdo primaria e idade do paciente. De um modo geral, pelo fato do HSA ser uma
neoplasia maligna e agressiva, o prognostico é considerado reservado, sendo que em animais com
presenca de metastases a excisdo cirdrgica do tumor primario é apenas um tratamento paliativo
(Bertazzolo et al., 2005; Martins et al., 2013).

Consideragdes finais

O HSA é uma neoplasia maligna de prognostico reservado. A realizacdo de exames complementares
é fundamental para estabelecer a melhor conduta terapéutica para cada paciente, sendo normalmente
preconizada a realizagdo da exérese da massa tumoral com ampla margem de seguranca associada ou
ndo a protocolos com farmacos antineoplasicos. O emprego dessas diretrizes é fundamental para
promover melhora da qualidade e da expectativa de vida dos animais com essa afeccao.
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