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Sarcoma de tecidos

moles em caes:
a resseccao cirurgica
cura?

Soft tissue sarcomas in dogs: does surgical

resection heal?

Resumo

Os sarcomas de tecidos moles (STM) sdo um grupo de diferentes tipos
de tumores de origem mesenquimal; descritos como massas pseu-
doencapsuladas com margens mal definidas que apresentam indices
altos de recidiva local em comparagdo ao baixo a moderado potencial
metastatico. Ocorrem tanto em seres humanos quanto em animais;
compreendem aproximadamente 15% de todos os tumores de pele
e de subcutaneo em cdes. Devido ao seu comportamento invasivo, a
remogdo cirdrgica é o tratamento indicado para os cdes acometidos
por tais tumores, incluindo-se também a radioterapia apds resseccdo
incompleta, pois o papel da quimioterapia ainda é pouco conhecido.

Recebido em 25 de maio de 2018 e aprovado em 11 de fevereiro de 2019.
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Abstract

Soft tissue sarcomas (STS), a heterogeneous group of different
tumors of mesenchymal origin, are described as pseudo-encapsulated
masses with poor defined margins that present high rates of local
recurrence compared to the low to moderate metastatic potential.
They can occur both in humans and animals, and in dogs they
comprise approximately 15% of all skin and subcutaneous tumors.
Due to its invasive behavior, surgery is the main treatment applied
for these tumors in dogs, and it can be combined to radiotherapy
after the incomplete resection because the role of chemotherapy is
still very poorly understood in this subject.
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os ultimos anos a procura pelo atendimento na area da

oncologia veterindria tem apresentado um aumento

expressivo e, por consequéncia, uma demanda maior

por parte da classe veterindria em conhecer os resulta-
dos obtidos com os métodos terapéuticos empregados. Dentro deste
contexto surgem questoes, como se para os sarcomas de tecidos moles
em caes a ressec¢ao ampla ou a radical (amputagdo) é o tratamento mais
indicado, e se deve ou nio ser associada & outra terapia antineoplasica.
Este artigo apresenta uma revisao do assunto.

Revisdo da literatura

Sarcoma de tecidos moles em caes

Os sarcomas de tecidos moles (STM) sdo um grupo de diferentes tipos
de tumores de origem mesenquimal com caracteristicas histologicas e
comportamento biolégico semelhantes (DERNELL et al., 1998; DENNIS
etal.,2011; EHRHART, 2005). Ocorrem tanto em seres humanos quanto
em animais (EHRHART, 2005) e compreendem de 9 a 15% (DENNIS
et al., 2011; EHRHART, 2005; MACEWEN; POWERS; MACY, 2001)
de todos os tumores de pele e de subcutidneo observados em caes, nos
quais tendem a se apresentar como massas solitarias (Figuras 1 e 2) em
animais de idade média a avancada, sem predilecdo por sexo ou raca
(LIPTAK; FORREST, 2007; HOHENHAUS et al., 2016).
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Figura 1 — STM localizado em membro tordcico direito em cadela, SRD, 11 anos de idade.
Fonte: Paciente atendido no Servico de Cirurgia de Pequenos Animais, do Hospital Veterinario
da Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia da Universidade de Sdo Paulo (HOVET-
FMVZ/USP).

Figura 2 — STM localizado em membro pélvico direito em cadela, sem raga definida (SRD),
10 anos de idade.
Fonte: Paciente atendido no Servigo de Cirurgia de Pequenos Animais (HOVET-FMVZ/USP).
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Os sarcomas de tecidos moles podem surgir de muitos
tecidos conjuntivos nao dsseos, com aparéncia histolégica
distinta, classificada em diferentes graus (TabelaI) e rece-
bendo o nome do tecido conjuntivo a partir do qual se
presume ter sido sua origem (EHRHART, 2005).

Tabela 1 - Escala padronizada por Kuntz et al. (1997) para determinagdo do grau tumoral
dos STM.

MITOSES
(N° DE FIGURAS/
10 HPF)

GRAU DE

DIFERENCIAGCAO NECROSE

PONTUACAO

Assemelham-se a

1 tecido mesenquimal 0-9 nenhum
adulto normal
Tipo histolégico <50% do tecido
2 P . s 10-19 examinado é
especifico .
necrotico
>50% do tecido
3 Indiferenciado > 20 examinado é
necrético

Grau 1 = pontuagdo cumulativa < 4 para as 3 categorias;
Grau 2 = pontuagdo cumulativa de 5 a 6 para as 3 categorias;
Grau 3 = pontuagdo cumulativa > 7 para as 3 categorias.

Fonte: Kuntz et al. (1997).

Nem todos os tumores ndo dsseos com o sufixo
“sarcoma” pertencem ao grupo dos STM (EHRHART,
2005), que comumente incluem: hemangiopericitoma
(recentemente reclassificado como tumor de parede peri-
vascular), fibrossarcoma e tumores de bainha de nervo
periférico. Hemangiossarcoma e sarcoma histiocitico,
por exemplo, sdo excluidos do grupo por apresentarem
comportamento bioldgico mais agressivo que os demais
tumores e por sua célula de origem ser hematopoiética
(HOHENHAUS et al., 2016).

Quanto ao comportamento bioldgico, podem surgir
em qualquer localizagdo anatdmica do corpo, sendo a
pele e o subcutaneo os sitios mais acometidos; tendem a
se apresentar com uma pseudocapsula macia a firme, com
margens histologicamente mal definidas ou infiltrados ao
longo do plano facial, ou seja, sdo localmente invasivos;
podem metastatizar pela via hematdgena, sendo incomum
a metastase para linfonodos regionais (LIPTAK; FORREST,
2007); e a taxa metastatica depende do grau tumoral - varia
de 15% (KUNTZ et al., 1997) a 20% (SELTING, 2010)
parao graulelle, de 41% (KUNTZ et al., 1997) a 50%
(SELTING, 2010) para o grau III.

O desenvolvimento de STM associado a vacinagio,
materiais estranhos ou injegdes é frequentemente rela-
tada em gatos e humanos. Em cées, ha relatos de casos
isolados da ocorréncia de STM relacionados a lesdes
prévias, infecgdes parasitarias (Spirocera lupi), implantes
e trauma, porém na maioria dos casos sua etiologia é
desconhecida (BRAY, 2016).



Indicadores prognésticos

Estudos com STM em cées ao longo dos tltimos 20 anos
tém sugerido que o grau do tumor e as margens de ressecgao
estreitas tém significancia progndstica (DERNELL et al.,
1998; EHRHART, 2005). Autores que examinaram o grau
de ressec¢do concluiram que uma exérese ampla diminui
a probabilidade de recorréncia local (BANKS et al., 2004;
DENNIS et al., 2011; KUNTZ et al., 1997; MCSPORRAN,
2009; STEFANELLO et al.,2011) e que o grau do tumor tem
bom valor prognostico, ou seja, 0 aumento da classificacao
histologica prevé a recorréncia do tumor apds excisao
com margens cirurgicas estreitas (MCSPORRAN, 2009;
STEFANELLO et al., 2011).

Kuntz et al. (1997) estudaram variaveis prognosticas
para STM em tronco e extremidades de cées tratados com
ressec¢do tumoral ampla com margem ou cirurgia radical
(amputagdo), e encontraram como indicador prognoéstico
para recidiva local a avaliagdo das margens cirtrgicas, e
para desenvolvimento de metastases e tempo de sobre-
vida o grau do tumor, mais especificamente as variaveis:
taxa de mitose tumoral para metastase; taxa de mitose; e
porcentagem de necrose para sobrevida.

McSporran (2009) avaliou o grau tumoral de STM em
cdes excisados com margens histolégicas < 1 mm, ou que
néo incluiram tecido fora da pseudocapsula, e encontrou a
porcentagem de recorréncia local durante um seguimento
minimo de 24 meses de 7% para grau I, 34% para grau II
e 75% para tumores de grau III.

McKee et al. (2004), ao estudarem STM primarios de
tronco ou de extremidade em humanos, concluiram que
sarcomas de extremidades ressecados com margens micros-
copicamente positivas, bem como aqueles ressecados com
margens negativas menores que 10 mm, correm o risco de
recorréncia local, independentemente de outros fatores.

Embora alguns subtipos de STM possam ser comumente
associados a tumores de baixo grau (por exemplo, tumores
de bainha de nervo periférico maligno) e outros associados
a tumores de alto grau (por exemplo, rabdomiossarcomas),
o subtipo nao é considerado como fator progndstico em
caes e/ou seres humanos (COINDRE et al., 2001; KUNTZ
et al., 1997; SELTING et al., 2005).

Tratamento

Por serem localmente invasivos e apresentarem baixo
potencial metastdtico, o controle local do tumor é o ponto
mais importante do tratamento dos STM em cées (LIPTAK;
FORREST, 2007), e a cirurgia oncoldgica é o principal
recurso utilizado para seu tratamento (MACEWEN;
POWERS; MACY, 2001; THRALL; GILLETTE, 1995).

Um dos principios fundamentais da oncologia cirur-
gica é a completa excisdo em massa. Para os STM em
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cdes, a ressec¢do com margens de trés cm laterais e um
plano fascial profundo (Figura 3) tem sido tradicional-
mente recomendada (DERNELL et al., 1998; EHRHART,
2005), apesar da margem ideal para um resultado cirdr-
gico seguro ainda ser desconhecida e constante foco de
debate em medicina humana e veterinaria (DICKINSON
et al., 2006; ENGELLAU et al., 2007; MCKEE et al.,
2004; MCSPORRAN, 2009; STEFANELLO et al., 2008;
STOJADINOVIC et al., 2002).

No entanto, remo¢ao com margens extensas nao € garan-
tia, por si so, de cura para todos os pacientes. Enquanto
margens amplas podem ser alcangadas quando tumores
surgem em partes do corpo como o tronco, por exemplo,
onde a reconstrucdo é possivel, mais de 50% dos STM
surgem no esqueleto apendicular (BRAY et al., 2014;
CHASE et al., 2009; KUNTZ et al., 1997), onde resseccdes
amplas aumentam o risco de que nervos, vasos, musculos
ou estruturas tendineas importantes se envolvam na ressec-
¢do, e por consequéncia, margens profundas adequadas
acabam por ser menos atingiveis (BRAY, 2017).

Para casos em que houve ressecgao com margens estrei-
tas ou incompletas, recomenda-se a ampliacdo da cicatriz
cirurgica ou a associacao de radioterapia para reduzir a
probabilidade de recorréncia e melhorar a sobrevida; para
se conseguir a completa resseccdo do STM em extremidades
a amputacdo pode ser necessaria (HOHENHAUS et al.,
2016). A radioterapia associada a cirurgia parece resultar
em adequado controle de recidiva local, e pode ser consi-
derada como uma alternativa a cirurgia quando a exérese
ampla com margens ndo é possivel (KUNTZ et al., 1997).

O emprego da radioterapia em caes com STM incom-
pletamente ressecados baseia-se, em parte, em seu uso
na medicina. Uma andlise dos dados de 39 estudos que
incluiram mais de 3.500 pacientes humanos mostrou que
a radioterapia melhorou o controle local ap6s a cirurgia,
no entanto, varios tipos diferentes de radioterapia e proto-
colos de tratamento foram utilizados, situagdo semelhante
ao que ocorre em pacientes veterinarios (STRANDER;
TURESSON; CAVALLIN-STAHL, 2003).

Em humanos, para casos de sarcomas de extremidades,
ressecados com margens microscopicamente positivas ou
estreitas (< 1 cm), o tratamento adicional deve ser conside-
rado, o que torna estes pacientes os principais candidatos
a novas terapias destinadas a melhorar o controle local
(MCKEE et al., 2004).

O papel da quimioterapia no tratamento de cdes com
STM ainda nio estd bem definido (MACEWEN; POWERS;
MACY, 2001; SELTING, 2010); parece apresentar maior
beneficio para melhorar o controle local que o sistémico
(SELTING, 2010). Situacdes nas quais recomenda-se a
quimioterapia incluem: cies com tumores nao ressecaveis,
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tipos histologicos de grau III (SELTING, 2010) e doenga
metastatica (MACEWEN; POWERS; MACY, 2001).
Estudos de meta-analise em humanos mostraram
que protocolos quimioterapicos tnicos ou multiplos ndo
aumentaram significativamente o tempo de sobrevida,
quando comparados a intervenc¢ao cirdrgica sozinha,
porém a quimioterapia sistémica pds-operatéria aumen-
tou de forma significativa o intervalo livre de doenga,
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independentemente do grau histolégico. A doxorrubicina
e ifosfamida foram os quimioterdpicos com maior eficacia
individual no tratamento dos STM, sendo que as taxas
de resposta foram menores que 30% (KOMDEUR et al.,
2002; SARCOMA META-ANALYSIS COLLABORATION,
1997). Em caes, a combinagao destes dois agentes nao
parece ser mais eficaz que o uso da doxorrubicina isolada
(LIPTAK; FORREST, 2007).

Figura 3 — Sequéncia de imagens da exérese (A e B) de
STM localizado em membro pélvico direito, confecgao
de retalho cutaneo (C, D e E) e ferida cirtirgica aos
trés dias de pés-operatério (F) em cadela, SRD, nove
anos de idade.

Fonte: Paciente atendido no Servico de Cirurgia de
Pequenos Animais (HOVET-FMVZ/USP).



Conclusao

Em cées, o tratamento de escolha para STM cutaneos
e subcutaneos ressecaveis nao metastaticos é o cirurgico,
que visa a exérese do tumor primario, pseudocapsula e
uma grande margem de tecido normal. O grau histoldgico
do tumor e a avaliagdo das margens cirurgicas guiam a
decisdo sobre a adogdo de terapia complementar.

Nos cées, a radioterapia combinada ao tratamento
cirurgico é excelente para o controle em longo prazo
deste tipo de tumor ressecado, com margens estreitas ou
comprometidas. A quimioterapia adjuvante e/ou neoad-
juvante pode ser associada ao tratamento cirurgico, no
entanto ainda nao existem protocolos estabelecidos com
base em estudos clinicamente bem delineados ou de
meta-analise. @
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