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APRESENTACAO

A Clinica Veterinaria vem crescendo com o passar dos anos, deixando de ser
a clinica de caes e gatos. Atualmente Médicos Veterinarios atendem a animais de
companhia, animais n&o convencionais e animais de produg¢ado, sendo desta forma,
necessaria a atualizacao e aprofundamento de seus conhecimentos para acompanhar
0 crescimento.

A obtencé&o de conhecimento se inicia na faculdade com as praticas de ensino e
se estende a vida profissional, através de especializacdes, pds-graduacoes e leitura de
artigos, com esta visao foi compilado as pesquisas neste segundo volume de Estudos
em Medicina Veterinaria com temas inovadores dentro da clinica médica, nutricdo,
produtos de origem animal e praticas de ensino.

Boa Leitura!

Valeska Regina Reque Ruiz
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CAPITULO 9

ANALISE COMPARATIVA ENTRE O
OSTEOSSARCOMA CANINO E HUMANO

Mariana Faccini Pinheiro
Universidade Estadual do Centro-Oeste

Guarapuava — Parana

RESUMO: O osteossarcoma é uma neoplasia
com elevada possibilidade de
metastase (sendo o principal sitio para
metastase, 0 pulmao tanto em caes quanto
em humanos), considerada a neoplasia 6ssea
primaria mais comum em ambas as espécies,
contudo a incidéncia em caes é cerca de
40 vezes maior. O osteossarcoma canino e
humano apresentam grandes semelhancas,
principalmente nos sinais clinicos (presenca
de formagédo consistente e inflamagdo da
regiao afetada, com edema visivel e elevada
sensibilidade dolorosa), compartilham
similaridades nas alteragcbes citogenéticas
apresentadas pelas células neoplasicas e
também resposta semelhante a conduta
terapéutica (0 modelo com maior eficiéncia
no tratamento do osteossarcoma tanto em
caes quanto em humanos é a associacao
entre intervencdo cirurgica e quimioterapia).
Devido a importéancia na clinica médica do
osteossarcoma canino e de sua semelhanca
com o osteossarcoma humano, objetiva-se
neste trabalho realizar uma revisao de literatura
comparando epidemiologia, sinais clinicos e
alteracdes citogenéticas do osteossarcoma

maligna,

Estudos em Medicina Veterinaria 2

canino e humano.

PALAVRAS-CHAVE: Neoplasia, semelhancas,
caes, tratamento.

ABSTRACT: Osteosarcoma is a malignant
neoplasm, with a high possibility of metastasis
(being the main site for metastasis, the lung
in both dogs and humans), considered the
most common primary bone neoplasia in both
species, however the incidence in dogs is
about 40 times higher. The canine and human
osteosarcoma present great similarities,
especially in the clinical signs (presence of
consistent formation and inflammation of the
affected region, with visible edema and high pain
sensitivity), share similarities in the cytogenetic
alterations presented by the neoplastic cells and
also similar response to therapeutic conduct
(the most efficient model for the treatment of
osteosarcoma in both dogs and humans is the
association between surgical intervention and
chemotherapy). Due to the importance of canine
osteosarcoma at the medical clinic and its
similarity to human osteosarcoma, the objective
of this study was to conduct a literature review
comparing epidemiology, clinical signs and
cytogenetic alterations of canine and human
osteosarcoma.

KEYWORDS: Neoplasm, similarities, dogs,
treatment.
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11 INTRODUCAO

As neoplasias de tecido 6sseo com carater maligno sao consideradas comuns em
caes, sendo a de maior prevaléncia o osteossarcoma, que se trata de uma neoplasia
Ossea primaria, com alto pontencial metastatico, capacidade de invaséo local e com
elevada sensibilidade dolorosa a medida que progride levando a destruicao 6ssea do
local afetado (KRAJARNG et al., 2012) (NELSON & COUTO, 2006).

O osteossarcoma também é considerado a neoplasia 6ssea primaria mais comum
em humanos, contudo a incidéncia em cées é cerca de 40 vezes maior, no entanto a
etiopatogenia da doenca é similar em ambas as espécies (KUMAR et al., 1993). As
principais semelhancas existentes entre 0 osteossarcoma canino e humano residem na
elevada possibilidade de metastase (sendo o principal sitio para metastase o pulmao
tanto em caes quanto em humanos), alto nivel de malignidade e maior ocorréncia em
area de metafise de ossos longos (MORELLO et al., 2011).

Devido a essa maior ocorréncia de osteossarcoma canino e a grande semelhanca
com a neoplasia em humanos, o estudo dessa doenca em caes pode favorecer uma
maior compreeensao da enfermidade em humanos (WITHROW et al., 1996).

Portanto este trabalho tem por intuito realizar uma abordagem do osteossarcoma
em caes, ressaltando as alteracdes citogenéticas desta neoplasia, os sinais clinicos,
os tratamentos usuais e em desenvolvimento, dando énfase a importancia desses
conhecimentos como modelo para compreensao da doenga em humanos.

21 REVISAO DE LITERATURA

Segundo Préspero (2002) e Cavalcanti et al. (2004) o osteossarcoma, nomeado
também de sarcoma osteogénico ou sarcoma osteoblastico, do ponto de vista
histopatolégico, compreende células com grande pleomorfismo celular, oriundas de
osteoblastos imaturos ou de células mesenquimais, que confere a neoplasia natureza
bastante heterogénea.

Essa neoplasia afeta mais os membros toracicos que os pélvicos (WITHROW
et al.,, 1993) e acomete em cerca de 75% dos casos 0ssos longos, como explicita
Spodnick et al. (1992), em menor quantidade crénio e esqueleto axial (LACRETA et al.,
2002) e conforme Stimson et al. (2000) somente em 1% dos casos ocorre na forma
extra-esquelética.

As causas que dao origem ao sarcoma osteogénico ainda sdao de cunho
desconhecido, conforme cita Gellasch et al. (2002) considerando que as racas de
grande porte s&o mais predispostas, de acordo com Jongeward (1995) mais de 90%
dos céaes afetados tem peso superior a 15 Kg. Existe a hipotese de que a enfermidade
acomete regides proximas ao disco epifiseal e 0ssos que sustentam a maior parte do
peso do animal, conforme Franco et al. (2002), Daleck (1996) e Gillett et al. (1992) o
desenvolvimento da neoplasia ja foi descrita ap6s quadros de osteomielite crénica,

implantes metalicos e também como consequéncia de radiacao terapéutica.
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Adiferenca principal da enfermidade em caes e humanos reside na epidemiologia
da doenca. No que se refere ao osteossarcoma canino apendicular de acordo
com Neuwald et al. (2006) a incidéncia é maior em animais com mais de 8 anos,
jda no osteossarcoma humano, individuos jovens sdo mais afetados (principalmente
adolescentes em crescimento), 0 que indica uma ligacdo entre o crescimento e 0
desenvolvimento da doenca em humanos (OSBORNE & KHANNA, 2012).

Conforme Kleiner e Silva (2003) os sinais clinicos observados no osteossarcoma
canino apendicular incluem claudicagdo aguda ou crénica, assomada a edema com
visivel aumento de volume (oriundo da obstrucéo da circulagéo linfatica da regido),
a palpacao a formacgao se apresenta consistente e bastante dolorida, sintomatologia
similar ao osteossarcoma humano no qual é observado inflamacao da regido afetada,
com edema visivel e elevada sensibilidade dolorosa.

Segundo Johnson et al. (1998), Levine et al. (2002) e Fleischli et al. (2000) as
mutacdes genéticas sdo reconhecidas como relevante fator de risco no desenvolvimento
do osteossarcoma tanto na espécie canina quanto em humanos.

No que se refere as anomalias citogenéticas presentes no osteossarcoma canino
e humano, em ambos 0s casos as células neoplasicas expressam de maneira alterada
a B catenina (STEIN et al., 2011), proteina responséavel pela adesdo e comunicagcao
celular (MUZIO et al., 2009), o que ressalta a importancia dos caes no estudo
comparativo da enfermidade, afinal os cdes sdo a espécie, dentre os mamiferos
terrestres, com maior numero de doencgas espontaneas conhecidas (ANGSTADT et
al., 2011; LANGDON, 2012).

Além disso, 0 desenvolvimento de cancer tem sido relacionado a alteragéo na
expressao e no local onde se encontram as conexinas (YAMASAKI; NAUS, 1996;
TROSKO et al., 1990; YAMASAKI, 1990; ROSE et al., 1993), proteinas que compdem
as jungdes comunicantes do tipo gap conforme Guillotin et al. (2004), de acordo com
Yamasaki (1990) as conexinas principais hdo sao expressas em células tumorais.

Sanches (2008) comprovou que no osteossarcoma canino a expressao da
conexina 43 é semelhante tanto no tecido 6sseo saudavel quanto nas células tumorais,
enquanto a expressao génica da conexina 46, na regido peri-nuclear, ocorre em
niveis comprovadamente diferentes dos presentes no tecido 6sseo saudavel. Essa
expressao alterada das conexinas também se déa no osteossarcoma humano, contudo
com a conexina 43, Zhang et al. (2001) demonstrou que a expressao dessa proteina
reduz a multiplicagdo celular, ao transfectar, células humanas de osteossarcoma
(U20S), com DNA complementar (cDNA) que codificava a conexina 43. Entretanto, o
papel desempenhado por essas proteinas na supressao das neoplasias ainda nao foi
elucidada totalmente (YAMASAKI, 1996).

Em relacdo a conduta terapéutica, o modelo com maior eficiéncia no tratamento
do osteossarcoma tanto humano quanto canino € a associagao entre intervencao
cirrgica e quimioterapia (SILVEIRA, 2005). Segundo Owen et al. (1977), em céaes
ocorre metastase pulmonar em cerca de 70% a 90% dos pacientes ap0s a cirurgia,
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fator negativo ao prognostico que culmina em uma sobrevida de aproximadamente
seis meses, conforme Silveira (2005) a abordagem terapéutica que garante maior
sobrevida em caes com osteossarcoma apendicular € a associa¢ao entre quimioterapia
e intervengao cirargica. Em humanos, de acordo com Rech et al. (2004), devido a
integracdo entre a resseccao cirurgica do tumor e o tratamento quimioterapico, o
prognostico tem melhorado.

31 CONSIDERACOES FINAIS

O osteossarcoma canino tem grande relevancia na clinica de pequenos animais
devido a sua elevada ocorréncia, bem como as semelhancas clinicas que apresenta
com o osteossarcoma humano, principalmente no que se refere a resposta a farmacos,
de modo que se torna possivel o desenvolvimento de tratamentos comuns a ambas
as espécies. Logo, essa similaridade pode favorecer avangos no prognéstico e na
conduta terapéutica dessa enfermidade tanto em seres humanos quanto nos animais
domésticos. Portanto, € essencial aprimorar a abordagem clinica do osteossarcoma
promovendo assim aumento no tempo de sobrevida dos pacientes e melhoria na
qualidade de vida desses.
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