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Resumen

El Carcinoma de células escamosas (CCE) es una neoplasia maligna proveniente
de los queratinocitos de las células epiteliales y es considerada comun en perros,
especialmente a nivel de la cavidad oral. Diversas publicaciones enfatizan que las encias
son por lo general la estructura méas frecuentemente afectada, sin embargo, también se
ha reportado la aparicion de estas neoplasias en otras areas como la faringe, las
amigdalas, el paladar, la lenguay los labios. CCE de manifestacion cutanea en perros y
gatos puede presentarse en cualquier lugar de la piel incluyendo cabeza, cuello,
abdomen, y extremidades; siendo mas frecuente en piel no pigmentada o poco
pigmentada. El primero de agosto de 2018 ingresé a la clinica veterinaria Mevet un
ejemplar canino de raza Jack Russell Terrier por la presencia de una tumefaccién al lado
derecho del rostro la cual fue aumentando de tamafio en el transcurso de una semana
con disfagia. Gracias al uso de técnicas diagnosticas de histopatologia y rayos x, se logro
diagnosticar el tipo de masa que presento el paciente; la cual fue concordante con un
CCE o carcinoma epidermoide. En el siguiente reporte se describe un caso clinico de
CCE en un ejemplar canino, el cual recibié un tratamiento quirdrgico y farmacoldgico

indicado segun la literatura.

Palabras clave: Neoplasia, tumefaccion, cutanea, cabeza, piel no pigmentada



Abstract

Squamous cell carcinoma (SCC) is a malignant neoplasm from the keratinocytes
of epithelial cells and is considered common in dogs, especially at the level of the oral
cavity. Several publications emphasize that the gums are usually the most maintained
structure, however, it has also been reported the appearance of these neoplasms in other
areas such as the pharynx, tonsils, palate, tongue and lips. CCE of cutaneous
manifestation in dogs and cats can occur anywhere on the skin, head, neck, abdomen
and extremities; Being more frequent in non-pigmented or slightly pigmented skin. On
August 1, 2018, a dog breed of Jack Russell Terrier was admitted to the veterinary clinic
due to the presence of a swelling on the right side of the face, which was the size over
the course of a week with dysphagia. Thanks to the use of diagnostic techniques of
histopathology and x-rays, the type of mass presented by the patient is described; Which
was concordant with a chemical cell carcinoma o SCC. The following report describes a
clinical case of CCE in a canine specimen, which received a surgical and pharmacological

treatment indicated according to the literature.

Key words: Neoplasia, swelling, cutaneous, head, non-pigmented skin



Introduccién

El carcinoma de células escamosas (CCE) es la neoplasia maligna mas comun en
perros y gatos, representando aproximadamente el 15% de los tumores cutaneos en el
gato y el 5% en el perro. A nivel oral el CCE representa entre el 20% y 30% de estos
tumores y en el gato representa un 70% de los mismos (Vasquez, 2014). ElI CCE esta
relacionado con la exposicién crénica al sol, piel no pigmentada y la presencia de poco
pelo en ciertas areas anatdémicas, favoreciendo al desarrollo de la queratosis actinica
(lesion previa al CCE). El comportamiento de este tumor es variable dependiendo de las
diferentes localizaciones anatomicas. Las lesiones gingivales han sido consideradas de
crecimiento lento en comparacién a las metastasis en otros tejidos blandos de la boca y
amigdalas.

La tasa de metéstasis para CCE oral rostral en perros es baja y ocurre de manera
tardia en el proceso de la enfermedad, mientras que una alta tasa de metastasis ha sido
reportada en tumores en la cavidad bucal caudal, especialmente amigdalas y region
lingual (Rejec, Benoit, Tutt, Crossley y Butinar, 2015).

La etiologia de esta neoplasia en sitios no expuestos al sol ha sido asociada al
papilomavirus, por el contrario, la exposicion frecuente a rayos ultravioleta origina la
aparicion del CCE ya que las reacciones fotoquimicas activan las rutas inflamatorias
alterando el sistema inmune y afectando directamente el ADN (Echeverry, D. y Buritica,

E. 2007). ElI CCE puede aparecer a cualquier edad, sin embargo, el mayor nimero de



casos reportado ha sido encontrado en animales considerados viejos (edad media de 8
afios en el gato y 12 afos en el perro).

Las lesiones del CCE surgen como Unicas o multiples, y erosivas o proliferativas.
Las proliferativas se manifiestan como una placa roja firme o una lesion con apariencia
de coliflor (las cuales se pueden ulcerar). La lesién erosiva es mas comun en gatos e
inicialmente se manifiesta como una lesion costrosa poco profunda, que con el tiempo
puede conllevar a la manifestacion de una ulcera de mayor profundidad (Vail, D. 2007,
Vasquez, E. 2014). Estas lesiones también pueden llegar a manifestarse como masas
papilares o nodulares cuyo diametro varia de milimetros a centimetros. Las
consecuencias de estas tumoraciones en cavidad oral suelen manifestarse como
anormalidades uni o bilaterales, como despigmentacién o inflamacién, descargas
nasales serosas, mucopurulentas o hemorragicas. Estos signos son importantes para la

identificacion del origen de la patologia.

El diagnéstico del CCE requiere un examen detallado de la cavidad oral que
normalmente es revelado por la presencia de una masa en gingiva, area tonsilar, paladar
duro o lengua, (Echeverry, D. y Buritica, E. 2007). El diagndstico definitivo requiere de
un analisis histopatologico o una biopsia incisional, ademas de una radiografia de cabeza
y torax; ésta Ultima para descartar la presencia de metastasis. De igual manera es util la
técnica de aspiracion con aguja fina de los nodulos linfaticos regionales. La terapia de

eleccion preferida en caninos con neoplasias malignas confirmadas dentro de la cavidad



oral y ausencia de metastasis clinicamente detectable es la escision quirargica agresiva

de la masa y tejidos contiguos (Couto, N. 2005).
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Carcinoma de células escamosas en cavidad oral de un canino

El primero de agosto de 2018 ingreso a la clinica veterinaria Mevet un ejemplar
canino, de sexo macho, raza Jack Russell Terrier, color blanco de 4 afios. El motivo de
la consulta se dio debido a la presencia de una tumefaccion en el lado derecho del rostro
que fue aumentando de tamafio de manera progresiva. El paciente presenté dificultad
para abrir la boca con signos de disfagia. A la inspeccion visual el ejemplar se encontré
alerta y atento al medio, al examen fisico se encontro las constantes fisiolégicas dentro
de los rangos normales, y moderada enfermedad periodontal con una lesién circular en
el paladar duro del lado derecho (premolar), de igual manera leve inflamacion en la region
del masetero con dolor a la manipulacion. Como diagnésticos diferenciales se infirié
absceso dental, enfermedad periodontal o lesion por objeto punzante. Se sugiere
realizar detartraje dental. En consulta le fue suministrado amoxicilina (Amoxisol®) 15
mg/kg S.C y meloxicam (Meloxic®) 0.2 mg/kg S.C. y le fue remitida una formula médica
que incluyé clorhexidina (Clordent solucién oral®), comprimidos de espiramicina y
metronidazol (Stomorgyl®) 10 mg cada 24 horas durante 8 dias, y meloxicam (Meloxic®)
tabletas 2 mg cada 24 horas durante 3 dias, se indica revision en los proximos 3 dias. El
paciente ingreso a revision el dia 5 de agosto, y fue tratado con amoxicilina (Amoxisol®)
15 mg/kg S.C, y meloxicam (Meloxic®) 0.2 mg/kg S.C. Se remitio una nueva formula oral
gue incluyé metronidazol (Metronidazol®) tabletas 500 mg cada 12 horas durante 7 dias,
tramadol (Tramadol HCL®) capsulas 50 mg cada 8 horas durante 5 dias, lavados bucales

con clorhexidina (Clordent oral®), y pafios con sal epson 3 veces al dia en la region del
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masetero derecho. Posterior al ingreso del paciente el dia 7 de agosto de 2018, los
propietarios reportaron un aumento de tamafio de la tumefaccién con presencia de
sangre. Se realiz6 inspeccion oral en el canino utilizando restriccion quimica con previo
ayuno. En el andlisis de la cavidad oral fue determinada la presencia de placa bacteriana
abundante, premolares méviles acompafnados de abscesos y fistulas de profundidad
moderada al lado derecho. Se tomo la decision de realizar un procedimiento odontologico

de urgencia con perfil basico previo

Tabla 1. Hemograma completo

Linea Roja Resultado Valor de Trombocitos | Resultado Valor de
referencia referencia
Hematocrito 38.30 37-54% Plaguetas 443 200-600 x
103cel/ul
Hemoglobina 11.8 13-19 g/dI M.P.V 9.6 589,21
Eritrocitos 5.38 5.4-7.8 X P.D.W 40.0
103cel/ul 38-45 %
0.09-0.25%
V.C.M 71 60-74 fl P.CT 0.42
H.C.M 22.0 22-27 pg Prot. 7.0 6.0 - 7.8 gr/dI
C.H.C.M. 30.9 30-38 g/d
R.D.W 13.2 12-15%




12

Linea blanca Valor Valor de referencia | Valor absoluto Valor de
relativo referencia
Leucocitos 10.45 6.0-15x 103cel/ul
Neutrofilos 79 56-78 % 8256 3000-11500 ul
Bandas 0 0-2 % 0 0-300 ul
Eosinéfilos 5 2-6 % 523 0-1820
Basofilos 0 0-1% 0 0 < 1000 ul
Linfocitos 16 10-30% 1672 1000-4800 ul
Monocitos 0 3-5% 0 150-1350 ul
Resultados Valores de
referencia
Creatinina 0.7 mg/dI 0.5-1.5 mg/dl
ALT 36 U/L 10-120 U/L

El dia 11 de agosto de 2018, el paciente fue intervenido y le fue realizado el

detartraje dental sin ninguna anormalidad. Luego de una semana se le practicé una

revision general en donde fue evidenciada la disminucion de la tumefaccion del area

afectada en la region del masetero derecho y cresta facial. Posteriormente le fue remitida

una formula que incluyé prednisolona (Prednizoo®) tabletas 5 mg/kg cada 24 horas

durante 5 dias, y omeprazol (Omeprazol®) capsulas 20 mg/kg cada 24 horas durante 5

dias. Al paciente se le programo revision luego de 5 dias de tratamiento, no se observo

disminucién de la tumefaccion descrita anteriormente y se detectdo atrofia en la



13

musculatura frontal derecha; por la tanto, se decidi6 realizar un estudio radiogréafico de

cabeza y torax bajo anestesia (llustraciones 1, 2, 3y 4).

llustracién 1. Radiografia oblicua de cabeza. Pérdida

de lalamina duray pérdida del maxilar del lado

CERVICAL SPINE LATERAL|

M

INOVET DIAGNOSTICO
0807181445071
CERVICAL SPINE
CERVICAL SPINE LATERAL

18/07/2018 2:51:39 p. m.
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llustracién 3 Radiografia ventro dorsal de cabeza.
Pérdida a nivel del maxilar y porcion craneal del arco

cigomatico del lado derecho

llustracién 4. Radiografia latero lateral de térax derecho.

No se observd metastasis.

M
INOVET DIAGNOSTICO|

18/07/2018 2:53:52 p. m
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Bajo anestesia le fue realizado un lavado con solucién salina del area afectada,
con puncion con aguja fina (PAF) y toma de biopsia incisional de la masa del pémulo
derecho, donde se evidencio la presencia de una fistula en el paladar duro con tejido

friable y sanguinolento.

Citologia

Se analizaron las muestras obtenidas por PAF de la masa, y se evidencio en el
estudio citologico células epiteliales con alteracion de tamafio, citoplasma agrandado,
baséfilo, con multiples vacuolizaciones; algunas agrupadas y con ndcleos escasos.

(llustraciones 5, 6, 7y 8).

llustracién 5. Células epiteliales con anisocitosis y
dispuestas individualmente y en agrupaciones de

pocos elementos.




llustracion 6. Células epiteliales superficiales con

citoplasma basofilo, vacuolizacion y nucleo bien definido.

llustracion 7. Células epiteliales con alteracion en tamafio

(anisocitosis), citoplasma con tonalidad heterogénea.

16
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llustracién 8. Células epiteliales con citoplasma amplio de
tonalidad basdfila, presentando vacuolizacion y un ndcleo bien

definido en un fondo hemorragico.

Luego de los resultados obtenidos y de inferir diagnésticos presuntivos, le fue
manifestado al propietario del ejemplar canino posibles opciones terapéuticas de acuerdo
con el diagndstico: Opcion A: Tratamiento quirdrgico + oncoldgico), Opcion B:

Tratamiento paliativo + oncolégico.

Histopatologia-

Lesiéon de pomulo derecho - Biopsia incisional.



18

Descripcion macroscopica

Se recibid un recipiente rotulado "masa poémulo”, el cual contenia multiples
fragmentos irregulares de tejido de color café y de consistencia cauchosa, con un
volumen aproximado de 1.5 cc. Fue procesado todo en componente en un solo bloque.

Descripcion microscopica

Los cortes mostraron piel caracterizada por una neoplasia epitelial formada por
masas de células escamosas con numerosas mitosis.

Diagnéstico:

- Carcinoma escamoso bien diferenciado (grado I).

- No se observo invasion vascular ni neural.

llustracion 9. Células escamosas con numerosas mitosis
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Escisién quirargica

Al paciente canino le fue practicado un abordaje quirtrgico peritumoral iniciando
en el paladar duro proximal a la cara medial de la neoplasia, y se extendid la incision
desde la comisura labial derecha hasta la apdfisis angular de la rama mandibular del
mismo lado. Se retird la masa mediante la técnica de reseccion en bloque, siendo
necesario realizar mandibulectomia, rinotomia y orbitectomia parcial de hemicara
derecha con reseccion total de cornetes nasales derechos, obteniendo un bloque tumoral
de aproximadamente 10 cm de didmetro. Se realizd blefarorrafia permanente del ojo
derecho y la adaptacion de un dren de Penrose® para facilitar el drenaje del liquido
inflamatorio posquirdrgico. Durante los siguientes dias de hospitalizacién el paciente
permanecio estable y atento al medio. El tratamiento consistié en una cefalosporina de
lera generacion (Cefalotina®) 25 mg/kg, 1.V, TID; tramadol (Tramadol®) a 3 mg/kg, S.C,
TID, limpieza de la herida TID, hidratacion con solucion salina fisioldgica 0.9% 1.V 40
ml/kg/h QID.

Luego de una semana de la intervencién quirdrgica, el paciente fue remitido a
consulta oncoldgica especializada, en donde le fue formulada quimioterapia como
alternativa por medio del siguiente plan terapéutico:

Fase de preparacion: solucion salina fisiolégica 0.9% IV 25 ml/kg/h,
dexametasona (Dexametasona®) 0.5 mg/kg 1.V, difenhidramina (Vethistam®) 2mg/kg
.V, citrato de maropitant (Cerenia®) a 1 mg/kg I.V.

Fase citotoxica: 5 Fluoro-uracilo (Fluorouracilo®) 150 mg/m?2 (1,3 ml) diluidos en

15 ml de solucion salina fisiologica 0.9% 1.V en bolo rapido de 2 minutos. 30 minutos de


https://www.google.com/search?rlz=1C1CHBD_esCO826CO826&q=Escisi%C3%B3n+quir%C3%BArgica&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwjv9aH-t__fAhWttlkKHfcmDfsQkeECCCooAA
https://www.google.com/search?rlz=1C1CHBD_esCO826CO826&q=Escisi%C3%B3n+quir%C3%BArgica&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwjv9aH-t__fAhWttlkKHfcmDfsQkeECCCooAA
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hidratacion, y posterior a esto carboplatino (Carboplatino®) a 240 mg/m2 L.V diluido en
50 ml de solucion salina fisiolégica 0.9% durante 25 minutos.
Aplicacion de citrato de maropitant (Cerenia®) a 1 ml I.V diluido en 10 ml de

solucion salina fisiolégica 0.9% durante 2 dias mas.
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Discusioén

El pronostico del CCE depende del tamafio, ubicacion, estadificacion y un
diagndstico oportuno. Diferentes estudios indican que perros tratados quirdrgicamente
tiene un buen prondstico, siempre y cuando se realice el tratamiento en un estado
temprano de la enfermedad. (Rejec, A., Benoit, J., Tutt, C., Crossley, D., Butinar, J., y
Hren, NI 2015). Recientemente en humanos, el grado histolégico fue considerado un
factor pronéstico independiente en CCE mas alla del tamafio del tumor, el estado de los
ganglios linfaticos y la presencia de metastasis. Esto es considerado valioso para la toma
de decisiones en los tratamientos y precision pronostica (Mestrinho, LA, Faisca, P.,
Peleteiro, MC, y Niza, MMRE; 2014). El tratamiento para el CCE es principalmente
quirurgico. La extirpacion quirargica debe realizarse con una margen amplia de al menos
1 cm de didmetro (Reject et all.; 2015). Se ha reportado luego del procedimiento tasas
de recurrencia local de hasta un 8% (2/24 perros) después de la reseccion de CCE
mandibular de igual manera en otro estudio se determind una recidiva local 29% (2/7
perros) (Reject et all.; 2015). En el presente caso, el paciente canino se diagnostico en
una etapa temprana (grado I), sin embargo, la ubicacién caudal maxilar en el que se
encontré ubicado el tumor sugirié que pudo haber ocurrido una mayor tasa de metastasis
o recurrencia, debido a la localizacion con compromiso de estructuras 0seas y vasculares
de importancia funcional y estructural; esto impidi6 el manejo de margenes amplios de

seguridad quirurgica.
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El tratamiento inicial instaurado fue el reportado segun la literatura (Reject et all.;
2015). Sin embargo, el tumor fue extirpado quirdrgicamente con una margen menor a 1
cm de didmetro diferente a lo publicado, donde se realiz6 diseccion roma del tumor,
arterias facial, maxilar, lingual, sublingual y nervio hipogloso. La masa fue retirada
mediante la técnica de reseccibn en bloque con mandibulectomia, rinotomia vy
orbitectomia parcial de la hemicara derecha con reseccion total de cornetes nasales del
mismo lado. Generalmente el prondstico para los perros con un CCE en un estadio inicial
es considerado con un pronéstico favorable luego de la extirpacion quirdrgica completa
con margenes adecuadas; sin embargo, debido a que no se realizé una reseccién con
mérgenes indicadas, no se tuvo certeza si las estructuras descritas anteriormente,
conjuntamente con otros 6rganos adyacentes, no quedaron comprometidos a sufrir
recurrencia o metastasis.

Existen diferentes protocolos reportados para esta patologia, con el uso de
diferentes farmacos y técnicas terapéuticas (quimioterapia). Uno de los mas reportados
es el tratamiento simultaneo con fluorouracilo (5-FU) / carboplatino, que se instaurd en
este caso clinico, el cual es sugerido para el tratamiento de CCE segun la literatura
(Hauck, ML; 2013).

El carboplatino es el principal utilizado en oncologia veterinaria, debido a su
facilidad de administracion y baja tasa de efectos secundarios, especificamente
nefrotoxicidad y emesis (Menard, K., Flesner, BK, Glahn, A., Boudreaux, B., y Bryan, JN
2018), siendo adaptado en combinacion con otros agentes quimioterapéeuticos y

antiinflamatorios esteroideos en el carcinoma de células escamosas y en el
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osteosarcoma canino. El mecanismo de accion de este farmaco es inhibir la replicacion
del ADN, la transcripcion del ARN y la sintesis de proteinas en fase del ciclo celular no
especifica, este medicamento de excrecion renal, produce mielosupresion con afectacion
de plaquetas y neutrofilos entre los 11 y 14 dias post tratamiento. El fluorouracilo es un
antimetabolito antineoplasico que interfiere con la sintesis del ADN y ARN, y que cuenta
con efectos citotoxicos en la fase S del ciclo celular (en las primeras 24 horas de la
exposicion), este medicamento es de excrecion hepatica y renal. Para este protocolo
(carboplatino + fluorouracilo) se recomienda administrar citrato de maropitant 1 mg/kg 1.V
30 minutos antes del fluorouracilo, en la fase citotdxica se utiliza 5-FU a 150 mg/mz .V
lento y carboplatino 200 mg/mz2 1.V durante 10 minutos una hora después de la aplicacién
del 5-FU.

El cisplatino también esta indicado en este tipo de tumores, a una dosis de 50-70
mg/m?, sin embargo, puede presentar mayor toxicidad que el carboplatino
(nefrotoxicidad, ototoxicidad, neuropatia periférica, hipersensibilidad y convulsiones), asi
mismo no se debe administrar con otros farmacos nefrotoxicos como AINES o
aminoglucésidos (North, S.M & Banks, T.A; 2009). Es recomendable también la
radioterapia como tratamiento adyuvante para el CCE orofaringeo extirpado
incompletamente, sus efectos se logran por medio de radiacion electromagnética
formando radicales libres en los tejidos permitiendo tratar el tumor y las margenes que
se quieren incluir destruyendo el mayor numero de células malignas y minimizando el
impacto en los tejidos sanos, en este caso este tipo de terapia puede tener un resultado

favorable ya que esta indicado en los procedimientos quirdrgicos donde no es posible
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extirpar la totalidad del tumor, o donde la neoplasia tenga alta radiosensibilidad (como
en el caso de los carcinomas). La toxicidad de la radioterapia es considerada baja y de
manera local. Se han reportado efectos secundarios agudos (sensibilizacion y edema en
mucosas, salivacion espesa, alopecia e hiperpigmentacion local), sin embargo, estos
efectos pueden ser minimizados con un manejo adecuado de la dosis total administrada

en el transcurso de varias sesiones (Bracho, A. G, 2011).
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