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RESUMO

O Carcinoma de Células de Transi¢cdo (CCT) é a neoplasia mais comum na espécie
canina. Possui uma etiologia multifatorial, no qual j& foram relatadas como a exposicao
a produtos toxicos, banhos com antiparasitarios, obesidade, tratamento com
ciclofosfamida, etc. A sua sintomatologia muitas vezes € confundida como uma
infecc@o do trato urinario, sendo destacados a hematuria, disuria, polaquilria, e por
ser semelhante a uma infec¢do, o tratamento com antibiéticos acaba se tornando
eletiva. Apesar de se suspeitar de CCT pelos sinais clinicos, achados
ultrassonograficos ou pela citologia da urina, o diagndstico sé se torna definitivo por
meio do histopatoldgico. Infelizmente é considerada uma neoplasia maligna, de
progndstico ruim e praticamente incuravel, sendo possivel apenas a remissdo da
doenca com uma boa qualidade de vida. Este trabalho teve como objetivos a
realizacdo de uma revisao bibliografica, bem como a descri¢cdo do caso clinico de uma
cadela, SRD, 6 anos de idade, atendida no Hospital Veterinario da Universidade de
Santo Amaro, diagnosticada com CCT, sem apresentar sintomatologia, submetida ao
tratamento quimioterdpico de mitoxantrona combinada ao piroxicam, e
posteriormente, a uma terapia metrondmica com ciclofosfamida. Sem um protocolo
definitivo que se torne necessario para a cura de pacientes com CCT, foram citados
novos protocolos terapéuticos, relatado sobre a importancia de se realizar um
diagnéstico diferenciado de animais com suspeita de doenca do trato urinario inferior
(DTUI), afim de se ter um diagndstico precoce para o CCT, bem como um tempo de

vida superior ao aqui descrito.

Palavras-chave: Carcinoma de células de transicéo, vesicula urinaria, mitoxantrona,

guimioterapia metronénima, ciclofosfamida.



ABSTRACT

Transitional Cell Carcinoma (TCC) is the most common neoplasm in the canine
species. It has a multifactorial etiology, which has been reported as exposure to toxic
products, baths with antiparasitics, obesity, treatment with cyclophosphamide, etc. Its
symptomatology is often confused as a urinary tract infection, with hematuria, dysuria,
polaquiuria being highlighted, and because it is similar to an infection, treatment with
antibiotics ends up becoming elective. Although TCC is suspected due to clinical signs,
ultrasonographic findings or urine cytology, the diagnosis becomes definitive only
through histopathology. Unfortunately, it is considered a malignant neoplasm, with a
poor prognosis and practically incurable, being possible only remission of the disease
with a good quality of life. The objective of this study was to perform a bibliographic
review, as well as the description of the clinical case of a bitch, SRD, 6 years old,
attended at the Veterinary Hospital of the University of Santo Amaro, diagnosed with
TCC, without presenting symptoms, submitted to mitoxantrone chemotherapy
combined with piroxicam, and subsequently to metronomic therapy with
cyclophosphamide. Without a definitive protocol that is necessary for the cure of
patients with TCC, new therapeutic protocols were cited, reported on the importance
of performing a differential diagnosis of animals with suspected lower urinary tract
disease (UTI), in order to have an early diagnosis for TCC, as well as a longer life span

than the one described here.

Keywords: Transitional cell carcinoma, urinary vesicle, mitoxantrone, metronome

chemotherapy, cyclophosphamide.



SUMARIO

1. INTRODUGAO.......oi ittt ettt et e et e sttt et ee st e e ste e e seeaneas 10
2. ETIOLOGIA E INCIDENCIA ....ooiiiieceeecee ettt 12
3. FISIOPATOGENIA ..ottt 14
4. SINAIS CLINICOS ... et 15
ST 01 7:XeT N[0 15 1 [0 J T 16
5.1 URINALISE ...ttt ettt et e e sae e 16
5.2 IMAGEM ...ttt 16
5.2.1 RADIOGRAFIAS SIMPLES........ciioiiiiiee ettt 16
5.2.2 CISTOGRAFIA E URETROGRAFIA ......oooioeeeeeeeeee et 16
5.2.3  ULTRASSONOGRAFIA ...t 17
5.3 CISTOSCOPIA/ CISTOTOMIA. ..o ittt 17
5.4  HISTOPATOLOGICO ... ..ottt 17
6. TRATAMENTO ...ttt et e e 18
B.1  CIRURGIA ...t ettt e et ettt e e 18
6.2 RADIOTERAPIA. ... oot 18
6.3 TERAPIAMEDICA ..ottt ee e 19
6.3.1  QUIMIOTERAPICO......coeiiiieiee ettt 19
6.3.1.1 CISPLATINA + PIROXICAM ... 19
6.3.1.2 CARBOPLATINA + PIROXICAM. ..ot 19
6.3.1.3 MITOXANTRONA ...ttt ettt ee st ee e 19
B.3.1.4 VIMBLASTINA. ... oo et 19
6.3.1.5 DOXORRUBICINA + PIROXICAM ......oooeeieeeeeee oo 20
6.3.2 ANTIINFLMATORIOS NAO ESTEROIDES (AINES) ......oooveieiiieeeeeeee 20
B.3.2.1 PIROXICAM ...t 20
6.4 INIBIDORES DA CICLOOXIGENASE (COX)....oooveueieieeeeeeeeeeeeeeee e e, 20
6.4.1 FIROCOXIB + CISPLATINA ....oiiiiiie ettt 20
6.5 OUTRAS TERAPIAS ... .o 21
6.5.1 QUIMIOTERAPIA METRONOMICA .....ooiieeeeeeeeeeee e 21
6.5.1.1CICLOFOSFAMIDA + PIROXICAM + DOXICICLINA ....covieveeieeeeeeeeeeeeen. 21
6.5.1.2 CLORAMBUCILA ...t et 21
7. PROGNOSTICO ... et 22
8. APRESENTACAO DO CASO CLINICO ....ccoovieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e, 23
8.1  CASO CLINICO: NINA ... e 23
8.1.1  ANAMNESE .....ooeeeeeee oo 23

8.1.2  EXAME FISICO.....coiiiiiicecieeee ettt 23



8.1.3 EXAMES COMPLEMENTARES ..o, 23

8.1.4  DIAGNOSTICO ...ttt ettt 25
8.1.5 TRATAMENTO ..ottt 25
9. DISCUSSAO DO CASO CLINICO.......couiieiieeieeeee e 27
10. CONCLUSAOD . .....eeiceiceee ettt ettt te et e st et este e e steaneas 29

REFERENCIAS . ...ttt ettt 30



10

1. INTRODUCAO

O carcinoma de células de transi¢do (CCT) € a neoplasia mais comum no trato
urinario da espécie canina (DALECK; DE NARDI, 2017; KNAPP, 2006). E um tumor
de comportamento maligno que se desenvolve a partir das células do epitélio de
transicéo da superficie da vesicula urinaria (MARTINS, 2014). A neoplasia na vesicula
urinaria é responsavel por aproximadamente 2% de todas as neoplasias malignas
relatadas nos caes, mas séo raras em gatos (DALECK; DE NARDI, 2017; KNAPP,
2006).

O CCT é definido como o tipo histoloégico tumoral mais encontrado no trato
urinério, representando de 50 a 75% das neoplasias malignas da bexiga (FROES,
2007). Pode invadir as camadas mais profundas da parede da bexiga, onde inclui as
camadas musculares (MARTINS, 2014). Sendo classificado da seguinte forma, a
primeira relacionada a um tumor superficial, sem invasao das camadas profundas da
parede vesical, e a segunda de um tumor invasivo com elevada capacidade de
metastatizacdo (ANTUNES, 2014).

A maioria dos CCT sao tumores infiltrativos que variam desde intermédio a alto
grau de malignidade (KNAPP, 2006). Outros tipos de neoplasias em vesicula urinaria
relatados com menor frequéncia incluem carcinoma espinocelular, adenocarcinoma,
carcinoma indiferenciado, rabdomiossarcoma, fibroma e outros tumores
mesenquimais (KNAPP, 2006).

Encontramos a regido do trigono vesical como a mais acometida, onde seu
crescimento assume a forma de lesGes papilares, provocando assim espessamento
de parede, no qual resulta em obstrucao parcial ou completa dos ureteres e uretra.
Contudo, foram realizadas pesquisa de metastases no momento do diagndstico onde
envolvem geralmente os linfonodos, pulméo, esqueleto, figado e entre outros
(KNAPP, 2006; MARTINS, 2014; ROSSETTO, 2009).

Apesar da maior incidéncia de localizacdo acometer a bexiga, o CCT pode
surgir nos rins, ureteres, préstata e uretra. Estd descrito que de entre os caes com
CCT da bexiga, 56% tém envolvimento da uretra e 29% dos cées machos, da prostata
(KNAPP, 2006; MARTINS, 2014).

Em 50% dos cades no exame pos-mortem foi detectado metastase a distancia.
Usando o sistema de estadiamento clinico para tumores de bexiga caninos

estabelecidos pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS), 78% dos 102 caes tinham
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tumores T2 (tumor invadindo a parede da bexiga, com espessamento), e 20% tinham
tumores T3 (tumor invadindo érgédos vizinhos (prostata, Utero, vagina e canal pélvico))
(KNAPP, 2006).

O CCT geralmente ndo € detectado na fase inicial da carcinogénese, e sim
guando ja temos acometimento de grandes extensdes, inclusive o de estruturas
adjacentes a bexiga, como ureteres e uretra. Sendo detectado na maioria dos casos
quando ja atingiu a parede da bexiga, limitando o uso de tratamentos disponiveis,
considerando o paciente incurdvel. Quando n&o é possivel o controle do tumor
primario, a principal causa de morte € a obstrucéo urinaria devido a area que a massa
tumoral pode atingir. Cerca de 61% dos cdes com CCT morrem devido ao tumor
primario, 25% por causas néo relacionadas com o tumor e 14% devido a metastases
(MARTINS, 2014; ROSSETTO, 2009).

Desta maneira as metastases regionais e a distancia podem ser observadas no
momento do diagndstico, contribuindo no progndéstico do paciente. Infelizmente as
opc¢Oes de tratamento se limita, devido a existéncia de tais fatores, onde podemos
incluir como protocolo de tratamento a cirurgia, quimioterapicos, anti-inflamatoérios nao
esteroidais e radioterapia. (DE MOURA, 2007; MARTINS, 2014; ROSSETTO, 2009).

Os objetivos deste trabalho foram estudar os métodos de diagndstico para
confirmacédo do CCT, e sua importancia em diferenciar um paciente com infeccao do
trato urinario de um com neoplasia, as terapias mais utilizadas e com bons resultados
para esse determinado tipo de malignidade, realizar o acompanhamento de um
paciente submetido a terapia metronbmica com ciclofosfamida, e seus efeitos
adversos, e também, compreender mais sobre o CCT, como sua remissédo da doenca

e sobrevida do paciente oncolégico.
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2. ETIOLOGIA E INCIDENCIA

Dentre todos os 6rgédos do sistema urinario, temos como maior incidéncia o
acometimento da vesicula urinaria (DALECK; DE NARDI, 2017). Os CCT séo
neoplasias malignas que se originam-se a partir das células de transi¢do no epitélio
estratificado, no qual acomete a bexiga (FOSSUM, 2014).

Algumas racas sao predispostas ao acometimento de CCT, dentre elas,
Airedale, Beagle, Cocker Spaniel, Collie, Dachshund, Dalmata, Doberman, Pinscher,
Highland White Terrier, Husky, Labrador Retriever, Poodle Miniatura, Schnauzer,
Shetland Sheepdog, Scottish Terrier e também os cdes Sem Raca Definida (SRD)
(DALECK; DE NARDI, 2017; FROES, 2007; KNAPP, 2006). O CCT tem sua maior
frequéncia em homens do que mulheres, mas em contrapartida, em caes as fémeas
sao mais acometidas (DALECK; DE NARDI, 2017). Fémeas entre 0os 9 e 11 anos de
idade sdo as mais acometidas com CCT. Com menor frequéncia, alguns
pesquisadores citam que animais jovens também sao suscetiveis ao CCT, sendo que
0 seu maior acometimento € em animais adultos e idosos (DE MOURA, 2007; FROES,
2007; KNAPP, 2006; VALSECCHI, 2005).

A etiologia dos CCT em cées é considerada multifatorial. Ha dentre os fatores
de risco mais identificados a obesidade e exposi¢cdo a produtos toxicos, tais como,
inseticidas, herbicidas topicos e antiparasitarios. A ciclofosfamida, agente alquilante
com atividade antitumoral, j& foi descrita como causadora do CCT (DALECK; DE
NARDI, 2017). Existem evidéncias que a bexiga, por ser um 6rgdo que tem como
principal funcdo o armazenamento de urina, sofre mais intensamente a acdo dos
produtos carcinogénicos especialmente os excretados por via renal (DE MOURA,
2007; FROES, 2007; KNAPP, 2006; VALSECCHI, 2005).

Estudos realizados descrevem a relacdo com carcinbgenos endogenos
originados pelo metabolismo do triptofano (acido indolacético, um tipo de fitohorménio,
e a estricnina, um tipo de alcaldide indolélico), como o ortoaminofenol, mas a urina
dos felinos ndo apresenta metabdlitos do triptofano, sendo uma das razdes pelas
quais as neoplasias vesicais tenham menor incidéncia na espécie felina (DA SILVA,
2018; DALECK; DE NARDI, 2017; TELLES, 2007).

As fémeas possuem a maior incidéncia em relacdo ao macho, pois estes
exercem demarcacao de territorio com urina, evitando assim a bexiga repleta por
tempo prolongado (DALECK; DE NARDI, 2017). Ha relatos da associagao do cancer

de bexiga com componentes intermediarios dos corantes a base de anilina e
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hidrocarbonetos aromaticos (DA SILVA, 2018), no qual foram associadas
experimental ou epidemiologicamente a inducédo de neoplasias urinarias (TELLES,
2017).

A obesidade se torna um grande fator de risco, pois ha relatos de que a gordura
possam atuar como forma de depoésito para substancias carcinogénicas, sendo
liberadas de forma continua e prolongada (DALECK; DE NARDI, 2017). A exposicao
a quimicos representa um risco para o desenvolvimento de CCT nos cées. Pesquisas
sugerem que contato com herbicidas e antiparasitarios aumentam o fator de risco para
CCT, onde podem ser encontrados em xampus, pés banho, sprays e colares para
pulgas e inseticidas (DALECK; DE NARDI, 2017; MARTINS, 2014). Destacamos entre
estas substancias os solventes como o benzeno, o tolueno, o xileno e destilados do
petroleo, sendo alguns deles lipofilicos (MARTINS, 2014).

Exposicdo a areas umidas pulverizadas com substancias quimicas contra
mosquitos, ambientes com alta atividade industrial resultam em maior incidéncia de
tumores na vesicula urinaria (MARTINS, 2014). Em humanos os fatores ambientais
auxiliam no surgimento de CCT, os que trabalham em industrias petrolifera
apresentam um fator de risco maior para o desenvolvimento de neoplasia em bexiga
(DALECK; DE NARDI, 2017). Pesquisadores citam que fumantes, pintores,
caminhoneiros, fazendeiros, entre outros, apresentam uma probabilidade maior no
acometimento de CCT (DE MOURA, 2007).
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3. FISIOPATOGENIA

O CCT € um tumor de comportamento maligno que se desenvolve a partir das
células do epitélio de transicdo da superficie da vesicula urinaria (MARTINS, 2014).
Pode se desenvolver a partir de uma base ampla com nédulos multinodular ou até
mesmo como um espessamento difuso da parede da vesicula urinaria, onde o exame
de ultrassonografia relata contornos irregulares (DALECK; DE NARDI, 2017). Pode
invadir as camadas mais profundas da parede da bexiga, incluindo a lamina propria,
formando aglomerados sélidos e &cinos, onde inclui as camadas musculares e de
vasos linfaticos da submucosa (DALECK; DE NARDI, 2017; MARTINS, 2014). Sao
classificados da seguinte forma, a primeira relacionada a um tumor superficial, sem
invasdo das camadas profundas da parede vesical, e a segunda de um tumor invasivo
com elevada capacidade de metastatizagdo (ANTUNES, 2014).

Como citado anteriormente, encontramos a regidao do trigono vesical como a
mais acometida, de onde se estende para o corpo vesical, seu crescimento assume a
forma de lesbes papilares, provocando assim espessamento de parede, no qual
resulta em obstrucédo parcial ou completa dos ureteres e uretra, provocando uma
retencdo urinaria, uma vez que os ureteres desembocam no trigono. Contudo, foram
realizadas pesquisa de metastases no momento do diagnostico onde envolvem
geralmente os linfonodos, pulmao, esqueleto, figado e entre outros (KNAPP, 2006;
MARTINS, 2014; ROSSETTO, 2009). No homem, sabe-se que a disseminagao
linfatica do tumor ocorre geralmente para a cadeia iliaca externa. Os sitios mais
comuns de metastases séo o figado, os pulmdes e o esqueleto (FROES, 2007).

Apesar da maior incidéncia de localizagcdo acometer a bexiga, o CCT pode
surgir nos rins, ureteres, prostata e uretra. Esta descrito que de entre os cdes com
CCT em bexiga, 56% tém envolvimento da uretra e 29% dos cdes machos, da préstata
(KNAPP, 2006; MARTINS, 2014). Os CCT cursam com metastases em cerca de 50%
nos céaes e 40% em gatos (DALECK; DE NARDI, 2017).
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4.  SINAIS CLINICOS

Os CCT apresentam como sinais clinicos a sintomatologia semelhante as
observadas nas doencas do trato urinario inferior, podendo ser destacadas
frequentemente a polaciuria, hematuria, estranguria, disuria, tenesmos, dor abdominal
e incontinéncia urinaria, isto se deve ao impedimento da passagem de urina devido a
massa tumoral, causando a obstrucdo do colo vesical ou da uretra (DA SILVA, 2018;
DE MOURA, 2007; FROES, 2007; VALSECCHI, 2005).

Quando ocorre o comprometimento de ambas as papilas ureterais, devido as
massas tumorais, encontrasse um processo de diminuicdo da chegada de urina a
bexiga. A urina produzida permanece acumulando-se nos ureteres e na pelve renal,
no qual se agrava em uma hidroureteronefrose, ocasionando nas duas situagdes
indicios de uremia aguda no paciente (anorexia, perda de peso, prostracéo, fraqueza,
vomito e desidratacdo) e laboratoriais (azotemia, hiperpotassemia, etc.). Em relatos
de obstrucdo ureteral unilateral, é possivel a palpacdo do rim acometido por
hidronefrose (DA SILVA, 2018; DALECK; DE NARDI, 2017; DE MOURA, 2007).

Pesquisas relatam surgimento de outras alteracfes decorrentes de metastases
e sindromes paraneoplasicas, sendo encontradas a hipercalcemia, claudicacéo
causada por metastase Ossea ou osteopatia hipertréfica, hiperestrogenismo,
eosinofilia e caquexia sdo exemplos citados de alteracbes causadas por tais
sindromes (DA SILVA, 2018; DALECK; DE NARDI, 2017; KNAPP, 2006).

Relatos de literatura citam que pacientes podem ser acometidos por essa
enfermidade por semanas a meses e tem boa melhora clinica, temporariamente, em
resposta a antibioticoterapia (FROES, 2007; KNAPP, 2006).

O prognéstico € de ébito, exceto quando a producéo e a eliminacdo de urina
possam ser restabelecidas. Alguns pacientes oncolégicos apresentam polidipsia de
provavel origem psicogénica, ndo sendo capazes de concentrar a urina se submetidos
ao teste de privagdo de agua (DA SILVA, 2018; DALECK; DE NARDI, 2017).

Em um exame fisico, que inclui um exame de palpacéo retal, pode ser avaliado
espessamento da regido da uretra e trigono da bexiga, aumento dos ganglios linfaticos
iliacos e até mesmo uma massa na bexiga ou uma bexiga distendida. Em
contrapartida, achados normais em um exame fisico ndo exclui o CCT (KNAPP, 2006).
Para aumentar a suspeita de uma possivel neoplasia, deve-se realizar exame
radiografico contrastado de bexiga e pesquisar a presenca de metastase pulmonar,

gue sdo achados comuns nesse tipo de neoplasia (VALSECCHI, 2005).
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5. DIAGNOSTICO

As manifestacdes clinicas das neoplasias urinarias sdo bastante comuns com
as doencas do trato urinario inferior (DTUI), no qual ocorre o tratamento de outra
enfermidade (DALECK; DE NARDI, 2017). Causas de hematuria e/ou bactérias, como
urolitiase, doenca prostatica e cistite polipoide, devem ser excluidas por meios de
diagnésticos diferenciados, onde esses fatos favorecem conclusdo de diagnéstico
equivocado e acabam realizando o tratamento inUteis sem eficacia ao paciente,
prejudicando assim um diagndstico de CCT precoce e de maior sobrevida ao animal
(DALECK; DE NARDI, 2017; KNAPP, 2006).

Cées com suspeita de CCT devem se submeter a exames de hemograma
completo, bioquimica sérica, urindlise com cultura e antibiograma, Raio-X toracico
para pesquisa de metastase a distancia e ultrassonografia, bem como a uretrografia
de contraste positivo e cistografia (DALECK; DE NARDI, 2017; FOSSUM, 2014;
KNAPP, 2006).

5.1 URINALISE

Na urinalise sdo observadas altera¢cdes semelhantes aos da DTUI, no qual sao
revelados hematuria, leucocitlria, proteindria e em alguns casos, bacteridria
(DALECK; DE NARDI, 2017). Para evitar o risco de proliferacdo do CCT por meio da
cistocentese, a urina pode ser coletada por miccdo espontanea ou cateterismo
(KNAPP, 2006).

5.2 IMAGEM

5.2.1 RADIOGRAFIAS SIMPLES

Raramente sdo diagnosticas, podendo ser utilizadas como diagnostico
diferencial para a excluséo de doenca prostatica e urolitiase (FOSSUM, 2014). Método
de escolha bastante utilizado para pesquisa de metastase a distancia em regido
toracica.

5.2.2 CISTOGRAFIA E URETROGRAFIA

Exame de eleicdo para diagnoéstico precoce de CCT. Realizado por meio de
contraste duplo onde é observado a falha de preenchimento na vesicula urinéria,
avaliacao de espessura e de irregularidades da mucosa vesical e formacdes papilares
(DALECK; DE NARDI, 2017; FOSSUM, 2014).
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5.2.3ULTRASSONOGRAFIA

Método nao invasivo, onde permite a identificacdo de massas que avancam em
direcdo ao lumen vesical e é limitado pela janela acustica (DALECK; DE NARDI, 2017,
FOSSUM, 2014). Indicado para observar metdstases abdominais e diagnéstico pré-
cirdrgico por meio de agulhas finas, embora possa ocorrer a disseminacao do tumor
ao longo do trajeto (KNAPP, 2006).

5.3 CISTOSCOPIA / CISTOTOMIA

A cistoscopia € o meio utilizado para visualizacdo e inspecéo da uretra e bexiga,
bem como a realizacdo de uma biopsia ndo invasiva (MARTINS, 2014). A realizacao
do exame se da por meio de um citoscopio rigido ou flexivel (ANTUNES, 2014). Ao
utilizar este aparelho de pequeno diametro, tem que se levar em consideracao a
quantidade de amostra que € necessaria para o diagnéstico (MARTINS, 2014). Ha
relatos que indicam que é mais facil colher amostrar diagnéstico em fémeas
comparado aos machos, devido ao tipo de aparelho utilizado em cada um e em caes
com peso superior a 5 kg (MARTINS, 2014). O método mais utilizado para recolher
amostras de grande tamanho por cistoscopia é com a ponta de cesto de quatro fios,
na qual foi projetada para obter calculos (MARTINS, 2014).

Ao escolher o método de coleta de amostras para andlise por meio de
cistotomia, deve-se ter muita cautela, para que ndo ocorra a implantacao de células
neoplasicas em tecidos saudaveis. Em uma recente pesquisa, 24 de 544 cdes com
CCT avaliados no Purdue University Teaching Hospital (PUVTH), tinham colonizado
a parede abdominal com CCT ap6s um procedimento de citostomia, ocorrendo um
crescimento brusco e que ndo respondiam ao tratamento médico. Sua maior
vantagem é a visualizacdo direta do tumor e a obtencdo de uma amostra maior, com
100% de sucesso no diagnéstico (KNAPP, 2006).

5.4 HISTOPATOLOGICO

O diagnostico definitivo de CCT se d& por meio da realizacdo do
histopatoldgico. A obtencdo do material pode ser por meio de cistotomia, cistoscopia
e cateterizagdo traumatica (MARTINS, 2014). Métodos de biopsia percutanea podem
levar a semeadura de tumor e geralmente séo evitados (KNAPP, 2006).

Em carcinomas pouco diferenciados, a imunohistoquimica para uroplaquina Ill
(UPIII) pode ser util na distincdo entre CCT e outros carcinomas. A UPIIl é uma
proteina transmembranar presente nas células epiteliais de transicao (KNAPP, 2006).
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6. TRATAMENTO

Na pratica clinica, o tipo de tratamento mais comum é a terapia médica,
quimioterapia e inibidores da coclooxigenase (COX), pois constitui o método mais facil
e com bons resultados, isto se deve ao fato de na maior parte das vezes néo ser
possivel realizar um tratamento cirargico e devido a radioterapia ainda nao constituir

uma realidade no nosso pais e ser um método de dificil execucdo (MARTINS, 2014).

6.1 CIRURGIA

A cirurgia é indicada para obter uma amostra de tecido para diagndéstico,
tentativa de remover o CCT, se as lesdes estiverem longe do trigono, e para manter
ou repor o fluxo da urina. Ao realizar a cirurgia é importante tomar medidas para evitar
a contaminacdo de tecidos saudaveis com células cancerigenas (KNAPP, 2006;
MARTINS, 2014).

Sao destacados diversos métodos cirurgicos, bem como a recessao do trigono,
cistectomia parcial e 0 uso de enxertos para substituir tecidos da bexiga, mas
infelizmente estdo associados a uma grande morbilidade, custos elevados, e muitas
vezes ndo sao praticos (MARTINS, 2014; VALSECCHI, 2005).

A excisao cirargica completa do CCT muitas vezes ndo é possivel devido a
formacdo estar localizada na regido do trigono e com envolvimento uretral. Em um
estudo com 67 cées diagnosticados com CCT foram submetidos a intervencédo
cirrgica para realizacdo de bidpsia ou a excisao cirdrgica completa do tumor, e
somente foi possivel a realizacao cirdrgica de apenas 2 cdes, com margens livres. Um
dos dois cdes apresentou uma recaida na bexiga 8 meses depois, e 0 segundo céo
desenvolveu metastase. Pacientes que apresentam tumores localizados longe do
trigono e a uretra, em &pice de bexiga, sdo melhores candidatos para cistectomia
parcial (KNAPP, 2006).

6.2 RADIOTERAPIA

A radioterapia intra-operatoria em vesicula urinaria tem sido realizada em caes
com CCT. Em um estudo realizado com sete pacientes tratados com radiacdo, apenas
um dos sete caes permaneceu vivo 1 ano apos o tratamento. Outro relato envolvendo
13 cées, entre 1 a 2 anos as taxas de sobrevida foram de 69% e 23%,
respectivamente, mas ocorreu complicacdes como, incontinéncia urinaria e cistite
acompanhadas de polaciuria e estranguria, prejudicando assim a qualidade de vida
dos pacientes (KNAPP, 2006; MARCONATO, 2012).
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6.3 TERAPIA MEDICA

6.3.1 QUIMIOTERAPICO

6.3.1.1 CISPLATINA + PIROXICAM
O tratamento que obteve a maior porcentagem de cédes em remissao é a

combinacéo de cisplatina com piroxicam, mas em contrapartida, ndo é recomendada
pelo fato de causar toxicidade renal inaceitavel. A cisplatina danifica diretamente as
células tubulares renais e o piroxicam pode interferir no fluxo sanguineo renal. Estudos
comprovam gue mesmo reduzindo a dose cisplatina ndo previne a toxicidade renal
(KNAPP, 2006).

6.3.1.2 CARBOPLATINA + PIROXICAM

Em uma recente pesquisa foi realizado um estudo com 50 caes
diagnosticados com CCT, com tratamento combinado de Carboplatina com piroxicam
e Mitoxantrona com piroxicam, afim de identifica a melhor terapia, mas ambas se
mostraram semelhantes e ndo se sabe se um dos medicamentos pode fornecer
duracdo superior de resposta. Vinte e quatro caes receberam carboplatina e 26
recebeu mitoxantrona. Nenhum dos cdes mostrou resposta completa. Na
mitoxantrona 2 cées apresentaram respostas parciais e 18 caes com doenca estavel.
Na carboplatina 3 caes obteram respostas parciais e 13 cdes doenca estavel. O
tempo meédio de sobrevida desde o inicio do tratamento foi de 106 dias com
Mitoxantrona e 73,5 dias com Carboplatina (ALLSTADT, 2014).

6.3.1.3 MITOXANTRONA

A combinacg&o de mitoxantrona e piroxicam resulta em um tempo de sobrevida
de 291 dias, e pesquisas descrevem que em 35% dos caes apresentaram baixa
toxicidade. Um estudo realizado com 10 cées que se submeterem ao tratamento de
radioterapia por feixe externo de fragdo grossa semanal, junto com a combinagéo de
guimioterapia de mitoxantrona com piroxicam, indicou que este método foi bem eficaz,
mas néo obteve bons resultados em uma terapia de mitoxantrona com piroxicam, sem
radioterapia (ALLSTADT, 2014; KNAPP, 2006; MARTINS, 2014).

6.3.1.4 VIMBLASTINA
A vimblastina como agente unico tem uma taxa de remissao de 36%. Esta taxa

se torna importante, pois muitos dos cédes que comecgaram o tratamento no estudo
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com a vimblastina ja tinham passado por outros tratamentos que falharam com
inibidores da Cox e Mitoxantrona (MARTINS, 2014; RIPPY, 2016).

6.3.1.5 DOXORRUBICINA + PIROXICAM

Em estudo recente foi realizado a combinag&o de doxorrubicina com piroxicam
para o tratamento de CCT. Esta combinacdo demonstrou valores bastante
significativos de sobrevida livre de doenca e de sobrevida geral assim como de taxa
de remisséo. A combinacdo de doxorrubicina com piroxicam tem um tempo médio de
sobrevida de 168 dias e um tratamento com a combinagdo de uma antraciclina
(doxorrubicina ou mitoxantrona) com um complexo de platina (cisplatina ou

carboplatina) ocorre um tempo médio de sobrevida de 358 dias (MARTINS, 2014).
6.3.2 ANTIINFLMATORIOS NAO ESTEROIDES (AINES)

6.3.2.1 PIROXICAM

Utilizado como Unico agente paliativo, o piroxicam é essencial no tratamento
para cdes com CCT. A qualidade de vida que os cées apresentaram ao recebem
piroxicam tém sido excelentes. Em um relato envolvendo 62 cdes com CCT que
receberam em seu tratamento piroxicam como agente Unico, dois pacientes
apresentaram remissdo completa, nove com remissao parcial, 35 com doenca estavel
e 16 com doenca progressiva. Os dois pacientes que apresentaram uma remissao
completa vieram a Obito de causas nao relacionadas ao tumor, apds mais de 2 anos
do inicio do tratamento com piroxicam, e estavam livres de tumor no exame pos-
mortem (KNAPP, 2006).

O Piroxicam foi administrado na dose de 0,3 mg/kg/SID, por via oral (VO).
Embora a maioria dos caes tolere bem a droga, alguns caes apresentaram toxicidade
gastrointestinal, particularmente a ulceracéo. Se ocorrer anorexia, émese e melena, 0
medicamento deve ser retirado do tratamento e realizar protocolo de suporte até que
toxicidade seja resolvida. Se o piroxicam for reinstituido, a combinag¢&o de misoprostol

auxilia na reducéo da irritacdo gastrointestinal do piroxicam (KNAPP, 2006).
6.4 INIBIDORES DA CICLOOXIGENASE (COX)

6.4.1 FIROCOXIB + CISPLATINA

A cisplatina tem a sua atividade elevada com a combinacdo de um inibidor da cox-2
mas este tratamento acaba se tornando limitado devido a toxicidade renal (KNAPP,
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2012). Esta combinacéo resulta em uma taxa de remissdo de 57%, uma doenca
estavel de 20% e um tempo médio de sobrevida de 186 dias. Mas o tempo médio de
sobrevida pode aumentar para 338 dias se realizar primeiro a administracado de
cisplatina e depois de firocoxib como agente Unico (KNAPP, 2012; KNAPP, 2006).

6.5 OUTRAS TERAPIAS

6.5.1 QUIMIOTERAPIA METRONOMICA

A quimioterapia metronémica consiste na administracao prolongada de doses
baixas de agentes quimioterapicos orais. Este tipo de terapia ndo tem como alvo as
células tumorais, mas sim o sistema vascular do tumor, estimulando a producéo de
fatores antiangiogénicos e impedindo o crescimento do tumor (MARTINS, 2014).
Poucos estudos que avaliaram a toxicidade da quimioterapia metrondmica, afirmam
gue a toxidades da quimioterapia convencional é maior do que a quimioterapia
metrondmica (GRAPEGIA, 2017).

6.5.1.1CICLOFOSFAMIDA + PIROXICAM + DOXICICLINA

Recente pesquisa utilizando o tratamento com a ciclofosfamida, piroxicam e
doxiciclina revelou uma melhora significativa, tendo uma diminuicdo da massa tumoral
de mais de 80%. Durante os seis meses de tratamento, os resultados observados
foram bastante significativos, controlando o crescimento da neoplasia e dos sinais

clinicos, em regido de trigono vesical (GRAPEGIA, 2017).

6.5.1.2 CLORAMBUCILA

A clorambucila em terapia metrondmica apresenta um tempo médio de
sobrevida de 221 dias e uma remisséao parcial ou de doenca estavel em 70% dos cées.
O uso de clorambucila oral a doses baixas tem como tempo médio de sobrevida de
sete meses, apds ocorrer a falha com outros diferentes tratamentos. Nessa terapia
nao se esperada a diminuicdo do tumor, mas sim que ocorra a estabilizacao do seu
crescimento (MARTINS, 2014).
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7. PROGNOSTICO

O prognéstico nos casos de CCT se torna ruim em virtude da natureza
agressiva e de poucas respostas as terapias (DALECK; DE NARDI, 2017). H& algum
tempo, ndo era possivel o pensamento de aumentar a sobrevida de um cdo com CCT,
combinada a uma boa qualidade de vida (MARTINS, 2014), mas atualmente, diversos
métodos de tratamento podem resultar em remissdo da doenca ou em uma
estabilizacdo por varios meses, apresentada com uma boa qualidade de vida.

Infelizmente, a maioria dos caes que desenvolvem o CCT acabam vindo a
Obito. Mas em contrapartida, muitos caes que apresentam CCT podem viver varios
meses ou mais com uma boa qualidade de vida. O tempo médio de sobrevivéncia em
varios relatos superam até mais de 6 meses. A sobrevida tem sido fortemente
associada ao TNM no momento do diagnostico. De acordo com dados de 102 cées
gue apresentavam CCT no PUVTH, fatores associados a TNM mais avancado no
diagnéstico incluiam idade precoce (aumento do risco de metastase), envolvimento
da prostata (aumento do risco de metastase a distancia) e um estagio T bastante
elevado (risco aumentado de metastase nodal e distante) (KNAPP, 2006).
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8. APRESENTACAO DO CASO CLINICO
8.1 CASO CLINICO: NINA

8.1.1 ANAMNESE

Deu entrada no dia 05/10/2017 no Hospital Veterinario da Universidade de
Santo Amaro, um paciente da espécie canina, sem raca definida (SRD), fémea,
castrada, 6 anos. Tutora relata que animal estava com tumor em regido de trigono
vesical, no qual foi realizado procedimento cirurgico para a retirada da massa no dia
11/09/2017 e foi encaminhada para continuidade de tratamento e quimioterapia em
colega.

Refere normorexia, normodipsia, normoquesia, urina sem alteracfes de
coloracdo e/ou odor. Nega hematuria e/ou disuria. Trés contactantes caninos e um

felino saudavel. Nega administracdo de medicamentos.

8.1.2EXAME FiSICO

Paciente alerta e responsivo a estimulos externos. Apresentava-se em postura
normal de estacdo e locomocao. Paciente pesando 14kg (Médio Porte), temperatura
38,1 °C, frequéncia cardiaca (FC) 116 bpm, frequéncia respiratéria (FR) eupnéico,
mucosas normocoradas, linfonodos néo reativos, hidratacdo adequada, auséncia de
sensibilidade abdominal e de coluna. Na auscultacdo bulhas cardiacas
normofonéticas (BCNF), presenca de arritmia e campos pulmonares sem alteracdes
(CPSA);

8.1.3EXAMES COMPLEMENTARES

Devido animal ter vindo encaminhado por colega e com exame histopatoldgico
confirmando o CCT foi solicitado um perfil oncolégico, exames complementares
voltado ao paciente oncoldgico, composto de hemograma completo, funcéo renal e
hepatica, Raio-X de torax, para pesquisa de metastase a distancia e ultrassonografia.

Ao laudo radiolégico nao foi constatado nenhuma metastase a distancia, sem
evidéncias de alteracbes em campos pulmonares, silhueta cardiaca dentro dos
padrées de anormalidade e presenca de ostedfito ventral entre T4-5 e mais discreto
em epifise proximal de T6.

Exame ultrassonografico foi descrito bexiga sem evidéncias de calculos e em

regiao de trigono vesical foi observado area de maior espessura, medindo 0,54cm de
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espessura, sem evidéncias de vascularizacdo ao Doppler colorido. Demais 6rgaos
como figado, estbmago, alcas intestinais, pancreas, baco e rins com dimensdes
preservadas e dentro dos padrbes de anormalidade. Auséncia de liquido livre e/ou
linfonodomegalia em cavidade abdominal.

N&o foi encontrado alteragcbes nos exames laboratoriais de eritrograma e
leucograma, ambos com morfologia celular normal e dentro dos valores de referéncia.
Bioquimico sem altera¢des de anormalidade e dentro dos valores de referéncia.

Ecodopplercardiograma conclusivo de insuficiéncia valvar mitral, tricispide e

pulmonar de grau discreto.

Tabela 1 - Acompanhamento dos exames do Perfil Oncolégico e suas alteracdes.

Hemograma

Data Completo

Fungao
Renal

Fungao
Hepatica

Raio-x Torax

Ultrassonografia

05M0/2017 -

08/02/2018 -

Presenca de
Ostedfito venfral
entre T4-5 e mais
discreto em epifise
proximal de T6.

Ostedfito ventral
entre T4-5.

Bexiga sem evidéncias
de calculos e em regido
de frigono vesical
ohservou-se area de
maior espessura,
medindo 0,54cm de

ESpessUra.
Observado

espessamento focal
imegular da parede,
medindo aprox.
1,40x0,65cm. Sem
evidéncias de calculos.

24/04/2018 -

Ostedfito ventral
entre T4-5.

Ohservado
espessamento focal
imegular da parede,

medindo aprax.
0,47x0 30cm. Sem
evidéncias de calculos.

Trombocitopenia e

14/06/2018 i
leucopenia.

N30 realizado.

Bexiga com areas de
imegulandade na sua
parede em porgao
ventro/cranial medindo
aprox. 0,80cm de
espessura e adjacente ao
trigono foi observado
espessamento focal
ireqular da parede
medindo aprox.
0,43x0,32cm. Sem
evidéncias de calculos.

041072018 Leucopenia.

N30 realizado.

N30 realizado.

22110/2018 | N3o realizado.

MNao
realizado.

MNao

realizado.

Presenca de
ostedfitos ventrais
entre vértebras T4-
helZ2-3

Bexiga com parede
difusamente espessa
(medindo aprox. 1,12cm
de espessura) - Cistite?
Infiltrado neoplasico?
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8.1.4DIAGNOSTICO
Paciente veio encaminhado com resultado de histopatologico de bidpsia
incisional realizada por colega, do qual foi descrito:

e Descricdo macroscopica: Cinco fragmentos irregulares acastanhados,
referidos como de formac&o em trigono de vesicula urinaria. Ao corte, a
superficie dos fragmentos € irregular, pardacenta e macia.

e Descricdo microscopica: Revelado proliferacdo do epitélio transicional
formando projecBes papiliferas em dire¢do ao limen, com citoplasma
eosinofilico moderado e escasso bem delimitado, com nucleo redondo e
oval. Figuras de mitose sdo frequentes (22 mitoses em 10 campos de
400x) e por vezes atipicas. Focos de invasdo em lamina prépria,
submucosa e camada muscular lisa.

Diante de tais descri¢cdes, foi confirmado o diagnéstico de Carcinoma de

Células Transicionais papilifero e invasivo (carcinoma urotelial de alto grau).

8.1.5TRATAMENTO

Prescrito Piroxicam 0,3mg/kg/SID/ANR e instituido o tratamento quimioterapico
com Mitoxantrona em dose de 6mg/m? a cada 21 dias, Omeprazol 1mg/Kg/BID/ANR
e perfil oncolégico a cada 3 meses (Hemograma completo, Funcéo renal e hepética,
Raio-x torax e Ultrassonografia). Paciente apresentou algumas alteracées apos inicio
de tratamento, incluindo perda de peso, leucopenia, émese, conforme relatado em
Tabela 2.

Tabela 2 - Protocolo realizado com Mitoxantrona, Piroxicam e Omeprazol.

- Alteractes .
« Contagem de | Emese elou - Demais «
Data Sessao Protocolo Peso " . . i Sistema .. Observagao
Leucocitos Diarreia Urinario Alteragoes
Mitoxantrona 8500
a - -
10/10/2017 1 6mg/m? 13,7kg (cel./mm?)
1 episédio Prostacdo | Sessfo ndo
31/10/2017 a Mltoxantrgna 13.45kg 3800 . emético apos 12 _ apods 2 glas reallz.ada
emg/m’ (cel./mm?) sessdo da1 devido
sessdo. leucopenia.
Mitoxantrona 6700
a - -
03/11/2017 2 3mg/m? 13,5kg (cel./mm?)
Mitoxantrona 4300
a - -
28/11/2017 3 Bmag/m? 13,3kg (cel/mm?)
. Sessédo
22/12/2017 | 42 Mitoxantrona - 4700 - - - realizada em
Bmg/m? (cel./mm?)
colega.
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AplOs 4 sessbOes de Mitoxantrona, no qual teve sua ultima aplicacdo em
dezembro/2017, protocolo foi alterado para terapia metronémica com Ciclofosfamida
15mg/m?/SID/ANR em fevereiro/2018, pois ocorreu aumento da massa tumoral e
tutora resistente ao reiniciar quimioterapia com Mitoxantrona, alteragcbes em

decorréncia do tratamento descrita em Tabela 3.

Tabela 3 - Protocolo realizado com Ciclofosfamida, Piroxicam e Omeprazol.

Contagem de Emese efou AlteracGes Demais
Data Protocolo Peso g . X N Sistema . Observacgao
Leucécitos Diarreia . Alteragdes
Urinario
Ciclosfosfamida 7300
20/02/2018 15mg/m? 13,4kg (cel./mmd) - - -
Ciclosfosfamida gaop || episodio emetico
20/03/2018 5 13,5kg 3 apos Ultimo - -
15mg/m (cel./mm?)
acompanhamento.
Ciclosfosfamida Lambedura
24/04/2018 15ma/m? 13,5kg - - - om vulva. -
Ciclosfosfamida 5400 s
14/06/2018 15mg/m? 13,5kg (cel./mm?) - Distria - -
Ciclosfosfamida 5900 Poliuria, Lambedura
0471072018 15mg/m? 13.6kg (cel./mm?) ) Hematuria em vulva.
Ciclosfosfamida Polaquiuria,
22/10/2018 15mg/m? 13,6kg } ) Hematuria ) )

Paciente ndo retornou desde a Ultima consulta em outubro/2018, dificultando o
acompanhamento e estadiamento da doenca, bem como o crescimento da formacao,
no qual ocorreu aumento apos a interrupcdo do tratamento quimioterapico com

Mitoxantrona, conforme ilustrado no Grafico 1.

Gréfico 1: Acompanhamento com exame ultrassonografico do aumento da massa tumoral

descrito em centimetros (cm). Em um periodo de um ano a cada 4 meses.

Massa Tumoral (cm)

01/10/2018 71,12
01/08/2018
01/06/2018 0,8
01/04/2018
01/02/2018 70,65
01/12/2017
01/10/2017 A (),
0 0,2 0,4 0,6 0,8 1 1,2
05/10/2017 08/02/2018 14/06/2018 22/10/2018
B Massa Tumoral (cm) 0,54 0,65 0,8 1,12
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9. DISCUSSAO DO CASO CLINICO

O carcinoma de células de transicéo (CCT) € a neoplasia mais comum no trato
urinario. E um tumor de comportamento maligno que se desenvolve a partir das
células do epitélio de transicdo da vesicula urinaria (DALECK; DE NARDI, 2017,
FOSSUM, 2014; KNAPP, 2006). Temos a regidao do trigono vesical como a mais
acometida, onde seu crescimento assume a forma de lesbes papilares, provocando
espessamento de parede, resultando em obstrucdo parcial ou completa do fluxo
urinario (KNAPP, 2006; MARTINS, 2014; ROSSETTO, 2009).

A etiologia do CCT em caes é multifatorial, sendo os mais identificados a
obesidade, exposicdo a produtos téxicos, tratamento com ciclofosfamida, fémeas e
até mesmo a raca (DALECK; DE NARDI, 2017). No caso aqui descrito, ndo houve
exposicdo a produtos quimicos, como inseticidas, herbicidas tdépicos e
antiparasitarios. Paciente ndo apresentava escore corporal similar a de um animal
obeso. Houve a administracdo de ciclofosfamida, como terapia metrdnomica, mas
apos o paciente ja apresentar CCT e ao falhar com o quimioterapico de mitoxantrona
combinado a priroxicam, contudo, foi observado que apds iniciar tratamento com
ciclofosfamida paciente obteve aumento de massa tumoral.

Fémeas entre 0s 9 e 11 anos de idade sdo as mais acometidas com (KNAPP,
2006). Neste relato a prevaléncia acaba se tornando menor em relacéo a incidéncia,
pelo fato de o paciente apresentar apenas 6 anos de idade.

As racas que mais frequentemente desenvolvem CCT sao Sheepdogs,
Beagles, Collies, Terrier e os sem raca definida (SRD) (DALECK; DE NARDI, 2017;
FROES, 2007; KNAPP, 2006). Do caso descrito o paciente fazia parte do grupo de
risco associado a raca.

Os sinais clinicos se apresentam como polacidria, hematuria, estranguria,
distria (DALECK; DE NARDI, 2017; KNAPP, 2006). Paciente relatado néo
apresentava nenhuma sintomatologia, vindo a apresentar somente 4 meses apos 0
inicio de tratamento com ciclofosfamida.

O diagnéstico definivo de CCT se da por meio da realizagdo do
histopatolégico. A obtencdo do material pode ser por meio de cistotomia, cistoscopia
e cateterizagcdo traumatica (MARTINS, 2014). Métodos de biopsia percutanea podem
levar a semeadura de tumor e geralmente sdo evitados (KNAPP, 2006). Diante do
caso relatado foi realizado um cistotomia com o objetivo de recolher material para o

estudo histopatolégico.
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Na pratica clinica, o tipo de tratamento mais comum € a terapia médica,
guimioterapia e inibidores da coclooxigenase (COX), pois constitui 0 método mais facil
e com bons resultados, isto se deve ao fato de na maior parte das vezes ndo ser
possivel realizar um tratamento cirargico e devido a radioterapia ainda ndo constituir
uma realidade no nosso pais e ser um método de dificil execucdo (MARTINS, 2014).

O caso relatado foi realizado com uma terapia médica, utilizando AINES
piroxicam, em protocolo com quimioterapico mitoxantrona. Todos os animais, que
sobreviveram tempo suficiente, passaram por mais do que um tipo de terapia, o que
revela que a utlizacdo de diferentes protocolos, leva a melhores resultados
(MARTINS, 2014). O caso aqui descrito comprova que este tipo de terapia tem bons
resultados. A Nina que passou por dois protocolos e uma cirurgia e ja estd em uma
sobrevida de mais de 365 dias a partir do tratamento.

A quimioterapia metronémica consiste na administracdo prolongada de doses
baixas de agentes quimioterapicos orais. Este tipo de terapia ndo tem como alvo as
células tumorais, mas sim o sistema vascular do tumor, estimulando a producao de
fatores antiangiogénicos e impedindo o crescimento do tumor (MARTINS, 2014)

A ciclofosfamida em terapia metrondmica utilizanda no tratamento com o
piroxicam e doxiciclina revelou uma melhora significativa de 80% da diminui¢do da
massa tumoral, controlando o crescimento da neoplasia e dos sinais clinicos, em
regido de trigono vesical (GRAPEGIA, 2017; KNAPP, 2006). A paciente Nina foi
submetida a um protocolo de quimioterapia metronémica com ciclofosfamida durante
seis meses, ocorrendo progressfes do tumor e apresentando sintomatologia 4 meses
apos o inicio do tratamento. No qual ndo obteve boas respostas ao tratamento, como

relatado em revisédo de pacientes que foram submetidos a terapia metrondmica.



29

10. CONCLUSAO

Diante do trabalho apresentado, conclui que apesar de ndo ter uma terapia ou
procedimento cirdrgico que cure o paciente com CCT, ha uma extenséo de possiveis
tratamento para aumentar o tempo de sobrevida. Contudo, faz com que abrimos o0s
olhos para ndo pensar apenas no 6bvio, pesquisar e diagnosticar as possiveis causas
gue a sintomatologia nos leva, traz um grande diferencial, principalmente, quando o
paciente é diagnosticado precocemente com CCT. Sempre que um dos protocolos
ndo obter os melhores resultados, podendo levar a um agravo dos sinais clinicos ou
a uma progressdao da doenca, o ideal é conversar com o tutor, explicar outros
protocolos, e juntos alterar o tratamento para o paciente, sempre pensando no bem-
estar animal.

De acordo com o caso apresentado e a bibliografia estudada o uso de um
agente quimioterapico, como a mitoxantrona, combinado com um AINES, ou
administrados como agentes Unicos, e até mesmo de uma quimioterapia
metrondmica, serdo as melhores opcdes de tratamento a se realizar. Conclui-se
também, que a monitorizacao do animal € essencial, para que possamos tomar todas
as medidas necessarias e 0 mais rapido possivel, caso se dé alteracdes no
desenvolvimento do tumor.

A realizacéo deste trabalho contribuiu de forma muito importante para a minha
formacao profissional, e também, pessoal. Obtive diversos conhecimentos com a
revisdo de literatura discutida ao caso clinico, no qual se torna lamentével por néo ter
um protocolo definitivo para o tratamento de CCT, sendo possivel apenas a remissao
da doenca com uma qualidade de vida favoravel, mas que a cada dia ganha mais

estudos e pesquisas de novos tratamentos.
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