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Resumo: A eletroquimioterapia (EQT) tem se des-
tacado na dltima década em medicina veterindria pela
sua capacidade de induzir altas taxas de remissdo e
controle tumoral local. E uma nova modalidade con-
tra o cancer frente aos tratamentos ja empregados
na medicina veterindria como a cirurgia oncoldgica,
quimioterapia antineopldsica, criocirurgia, terapia
fotodindmica, imunoterapia e radioterapia. A EQT
pode ser utilizada como tratamento paliativo, adju-
vante, neoadjuvante, intraoperatdria ou guiado por
ultrassom para tumores viscerais. Tem se destacado
pela sua facil administragao, eficdcia, baixa morbidade
e limitados efeitos colaterais.

Palavras-chave: Eletroquimioterapia, carcinomas,
cdes, gatos, mastocitoma, sarcoma, tumores viscerais

Introducao

Cada vez mais temos nos deparado na oncologia veterind-
ria, com a dificuldade em alcancar um controle tumoral local
em pacientes com cancer acometidos por tumores solidos.
Além disso, muitos dos nossos pacientes com diagndstico
tardio limitam a possibilidade de cura apenas com cirurgia.
Por causa disso, a grande maioria dos canceres s3o aborda-
dos com terapias multimodais, envolvendo o procedimento
cirdrgico associado com radioterapia, quimioterapia adjuvante
ou neoadjuvante, com o objetivo de erradicar as células
tumorais e, por consequéncia, maior controle local. Dentre
as terapias previamente mencionadas, uma nova modalidade
de tratamento vem sendo explorada, sendo capaz de atingir
altas taxas de remissao e controle local conhecida por ele-
troquimioterapia (EQT).

A EQT tem sido extensivamente investigada nos Ultimos
|5 anos como uma modalidade de tratamento adicional
para o controle local de neoplasias sélidas como carcinomas
(Figura | e 2), sarcomas, melanomas (Figura 3) e neoplasias
hematopoiéticas como mastocitomas (Figura 4) (SPUGNINI
e BALDI, 2019). Além disso, também ¢ utilizada no transci-
rdrgico em regides onde hd a limitagdo anatomica e falta de
margem de seguranca adequada.
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Figura 1. Carcinoma de células escamosas cutaneo em regido nasal. Observa-se remissdo completa apos aplicagao local
de EQT. (Onkodisruptor®, 1100V/cm, uma sessao, intervalo livre de doenga 210 dias, ainda em remissao).

Figura 2. Carcinoma de células escamosas em regiao mandibular em paciente felino. Observa-se remissao completa apds
aplicacdo local de EQT (Onkodisruptor®, 1000V/cm, uma sessdo, intervalo livre de doenga 90 dias, ainda em remissao).
_—

Figura 3. Mastocitoma palpebral de alto grau em paciente canino. Observa-se remissdao completa apds aplicagdo local de
EQT (Onkodisruptor®, 1.300V/cm, uma sessdo, intervalo livre de doenca 150 dias, ainda em remissao).
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Figura 4. Melanoma oral em regido maxilar em um cao
Labrador. Observa-se remissao completa apds aplicacao
local de EQT (D30) (Onkodisruptor®, 1.000V/cm, uma ses-
sdo, intervalo livre de doenca 365 dias, ainda em remissao).

Esta terapia envolve a combinagao de quimioterdpicos
(maioria de carater lipofilico) com a aplicagdo de pulsos
elétricos permeabilizantes (eletroporagao) promovendo o
aumento da concentragio do farmaco dentro da célula can-
cerigena. A popularidade desta técnica entre a comunidade
veterindria se deve ao fato de apresentar facil administra-
cdo, eficacia, baixa morbidade e limitados efeitos colaterais
(SPUGNINI et al. 2019; DOS ANJOS et al. 2019).

Aspectos técnicos da eletroquimioterapia
Eletroporagdo € a criacdo de poros aquosos (nanopo-
ros; eletroporos) na superficie da membrana celular apds a
exposi¢ao de curtos pulsos elétricos de alta intensidade com
amplitude e onda especifica. Esta permeabilizagao tempora-
ria que se cria na superficie da membrana celular permite
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que moléculas, ions e dgua transitem livremente entre os
dois lados da membrana (meio extracelular e intracelular)
(LEVINE e VERNIER, 2010; SPUGNINI e BALDI, 2019).

Apds a exposicao dos pulsos elétricos, uma cascata de
eventos intracelulares sao estimulados como a ativacao de
bombas transportadoras de fons, producdo e consumo de
adenosina trifosfato (ATP), ativacdo de proteases, liberacdo de
espécies reativas de oxigénio (ROS), liberagao de antigenos
tumorais, liberagao de moléculas associadas ao dano celular
(DAMPs), ativagao de apoptose e necrose, que culmina na
morte celular (CALVET et al. 2014; SPUGNINI e BALDI, 2019;
DOS ANJOS et al. 2019).

Além do aumento da permeabilidade da membrana,
ocorre o bloqueio vascular local. As células endoteliais
tumorais entram em morte celular (apoptose) e, conse-
quentemente, hd a supressao do fluxo sanguineo tumoral,
causando danos vasculares. Outro efeito também obser-
vado € a vasoconstri¢ao e a hipdxia tumoral local. Essas
alteragdes vasculares levam a permanéncia do farmaco no
interior do tumor por tempo prolongado, proporcionando
melhor acdao do quimioterdpico (MARKELC et al. 2013;
SPUGNINI et al. 2019).

Farmacos quimioterapicos usados na
eletroquimioterapia veterinaria

Dentre os principais fdrmacos utilizados para a ele-
troquimioterapia, a bleomicina é a que mais se destaca.
Esta molécula lipofilica necessita de um receptor proteico
para penetrar pela membrana celular; assim, seu consumo
é lento e limitado em condi¢des fisioldgicas. Portanto,
uma das formas de romper este obstdculo de absorcao
¢ através da eletropermeabilizagdo da membrana celular,
promovendo a captagao da molécula em 700 vezes. Em
seguida, a bleomicina liga-se ao DNA, resultando na forma-
¢ao de radicais livres que provocam quebras de fita simples
e de fita dupla do DNA, resultando na morte celular por
apoptose (SPUGNINI e BALDI, 2019; DOS ANJOS et al.
2019). Além da bleomicina, outros farmacos também sao
utilizados como a cisplatina, doxorrubicina, carboblatina,
mitoxantrona e calcio (SPUGNINI e BALDI, 2019; DOS
ANJOS et al. 2019; FRANDSEN et al. 2020).

Em medicina veterindria, a eletroquimioterapia pode
ser utilizada como tratamento paliativo, adjuvante,
neoadjuvante, em associagao ao leito cirdrgico (eletro-
quimioterapia intraoperatoria) ou guiado por ultrassom
para tumores viscerais como, por exemplo, figado, térax e
bexiga (SPUGNINI e BALDI, 2019; DOS ANJOS et al. 2020
in press).

Desta forma, orientamos aos clinicos veterindrios pela
difusdo desta técnica com adequada indicagdo para que
possamos proporcionar melhor qualidade de vida ou cura
a0s NOSSOS animais.
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Resumo: A selecdo artificial dos cdes para a determi-
nacdo de fatores estéticos pode levar a alteragdes ndo
desejadas. A braquicefalia ou encurtamento do esque-
leto facial € mutagdo genética, presente em ragas,
como os bulldogs ingleses, bulldogs franceses e pugs,
que tem sido reforgada na reprodugao destas ragas.
Infelizmmente, muitas caracteristicas anatdmicas que
predispdem aos problemas observados na sindrome
da obstrugdo de vias aéreas dos braquicefalicos, ou
sindrome do braquicefélico (SB), foram mantidas, nas
linhagens que sao vendidas no pais. As técnicas de
excisao do palato mole prolongado, excisao de frag-
mentos da cartilagem nasal, bem como excisdo de
sacos aéreos invertidos e em alguns casos das tonsilas
palatinas, e todas as suas variagdes, sdo descritas hd
diversos anos, mas os riscos inerentes a sindrome e
quando deve ser feita a indicagao da intervengado cirdr-
gica estdo sendo abordados neste trabalho. O intuito
da segunda parte deste trabalho € revisar a literatura
relacionada a esta importante afec¢ao analisando os
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aspectos de: anestesia, tratamento cirdrgico, resulta-
dos pds-operatdrios, complicagdes, o problema da
reprodugdo e o seu controle.

Palavras chave: cies, braquicéfalos, tratamento
cirdrgico, controle.

Anestesia dos braquicefalicos

Muitas vezes quando os cdes braquicefélicos precisam
ser anestesiados, seja para a corregao da sindrome ou por
qualguer outro motivo, eles jd se encontram em estresse
respiratério. Apresentam obstrugao parcial, que pode estar
tdo agravada que eles podem ter um colapso de vias aéreas
e edema das mesmas, causado pela taquipnéia. Estes fatores
complicam muito a intubagdo do paciente, que deve ser
realizada rapidamente, e agentes anestésicos de agao rdpida,
como o propofol, sao preferenciais para que o processo de
intubacdo possa ser realizado rapidamente. Se a intubagao
for impossibilitada pelo grau de obstru¢ao do paciente, a
traqueostomia temporaria pode ser necessdria, porém
este procedimento aumenta a taxa de mortalidade dos
animais. Como a regurgitacao é extremamente frequente
na anestesia destes animais, recomenda-se o inicio de
terapia com omeprazol no dia anterior ao procedimento.
O meropitant ndo tem efeito sobre refluxo, portanto nao
é indicado nestes casos. Indicam-se também periodos mais
curtos de jejum, porém com administragdo de quantidade
pequena de alimento de facil digestao, pois os periodos
mais curtos de jejum estdo associados e menores taxas de
regurgitacao (FAWCET et al, 2019).

No retorno pds-anestésico, o relaxamento da muscu-
latura também pode agravar uma obstrugao jd presente,
e o paciente deve ser oxigenado e monitorado por mais
tempo. A extubagdo deve ser postergada o maximo pos-
sivel, para garantir o maximo de oxigenagdo. Corticdides
devem ser usados, a menos que sejam contraindicados, para
diminuir o edema pds-operatdério causado pela intubacgao e
por procedimentos cirdrgicos realizados na laringe. Muitas
vezes avaliagdo radiogrdfica do térax se faz necessdria para
descartar possivel aspiragao e a pneumonia aspirativa €
uma das principais complicagdes que podem levar estes
pacientes a morte (FAWCET et al, 2019). A nebulizagao
com adrenalina também pode ser utilizada para diminuir
o edema pds-operatdrio e evitar complicagdes, inclusive a
traqueostomia em alguns casos (ELLIS and LEECE, 2017).

Tratamento cirargico

Narinas estenéticas

As narinas extremamente estenosadas sdao fatores
agravantes da SB. A obstrugdo nasal alta gera pressdo
intraluminal negativa na orofaringe, que pode resultar no seu
colapso. Mesmo quando o cao estd respirando pela boca,
a maior parte do ar inspirado passa pelo nariz enquanto o
ar expirado passa pela boca, enquanto o cio estd ofegante
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