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RESUMO

O osteossarcoma é um tumor 6sseo maligno muito comum em cées, principalmente
em racas de grande porte, tém um alto potencial metastatico, e as metastases sao a
principal causa de morte. O diagnostico € baseado na histéria clinica, exame fisico,
achados radiol6gicos e histopatolégicos. O tratamento consiste na ressec¢do do
tumor, e o primeiro protocolo de escolha é a amputacao associada a quimioterapia.
O osteossarcoma tém muitas semelhangas entre caes e humanos, portanto ele pode
ser uma ferramenta Util para o estudo da doenca em humanos. O osteossarcoma
canino pode ser uma ferramenta util para descobrir novas abordagens terapéuticas e
entender a biologia tumoral, uma vez que existem varias semelhancas entre o
osteossarcoma em humanos e caes.
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CANINE OSTEOSARCOMA
ABSTRACT

Osteosarcoma is primary malignant bone tumor most comum in dogs, mainly in large
breeds, has a high metastatic potential, the metastasis are the leading cause of
death. Diagnosis is based on clinical history, physical examination, radiological and
histopatological findings. The treatment consists in surgical tumor resection, and first
protocol choice treatment is amputation associated with chemotherapy.
Osteosarcoma has many similarities in dogs and humans, therefore can be a usefull
model to study this disease in humans. Canine osteosarcoma can be a useful tool to
discover new therapeutic approaches and the understanding of tumor biology, since
there are several similarities between human and dog osteosarcoma.
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INTRODUGAO

O osteossarcoma é um tumor 6sseo primario maligno comum em caes,
principalmente adultos, e em racas de grande porte (LINK & EILBER, 2002;
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THOMSON, 1983), representando de 3 a 4% dos tumores malignos, e 80% dos
tumores &sseos na espécie canina, ocorrendo também em felinos e humanos
(DALECK, 1996).

Este tumor € potencialmente metastatico e o 6rgao preferencialmente afetado
€ o0 pulmao, em torno de 90% dos casos (COSTA et. al., 2001). O animal ou mesmo
os humanos geralmente vem a ébito depois da proliferacdo e disseminagcdo das
células tumorais no organismo.

Segundo SPODNICK et al. (1992), os osteossarcomas geralmente originam-
se nas metafises: radio-distal, tibio-distal e Umero-proximal, onde o crescimento
tumoral, freqlientemente, é rapido e doloroso.

O aspecto macroscépico deste tumor apresenta-se como uma coloracao
branco-acinzentada, contendo quantidades variaveis de o0sso mineralizado. A
classificacao histolégica pode basear-se de acordo com o tipo celular e a sua
atividade celular, ou seja, nos tipos osteoblastico, condroblastico, fibroblastico,
osteoclastico, pobremente diferenciado e telangiectasico (COSTA et. al., 2001).

Segundo KRUTH (1996) o osteossarcoma canino apresenta semelhancas
com o cancer humano tanto histologicamente quanto em relacdo as regides
anatdbmicas mais afetadas, além disso, a resposta a quimioterapia também
apresenta certa similaridade. Nosso objetivo com este trabalho foi descrever o
osteossarcoma, bem como, a sua incidéncia, etiologia, diagnoéstico e tipos de
tratamento mais utilizados.

REVISAO DE LITERATURA

O sarcoma (do grego, sarx, carne) € um tumor derivado de tecidos de origem
mesenquimal, ou seja, do tecido muscular, tecido 0sseo ou cartilagem
(KIERSZENBAUM, 2008).

A linhagem osteoblastica sofre processos de transformacao e produz uma
neoplasia maligna, denominada osteossarcoma. A principal caracteristica desse
tumor é a abundante sintese de matriz 6ssea com menor grau de mineralizacéo,
essa matriz permanece na forma ostedide (osso priméario), ndao sofrendo
remodelacdo para constituir lamelas 6sseas (osso secundario). O tecido ésseo
neoformado no osteossarcoma, além de demonstrar algumas semelhancas com a
formacao 6ssea embrionaria, ele nao sofre reabsorcao pelos osteoclastos, ou seja, o
osso maligno nédo sofre remodelacdo o6ssea (CARVALHO & COLARES-
BUZATO,2005).

Segundo CARVALHO & COLARES-BUZATO (2005) fatores como os PTHrPs
(proteina relacionada ao horménio da paratireéide) € uma das principais causas de
hipercalcemia de origem maligna em pacientes com tumores sélidos, secretados por
células metastaticas, sdo indutores de diferenciacdo osteoclastica e ativadores de
fagocitose da matriz pelos osteoclastos, portanto, os osteoclastos estimulados por
células neoplasicas sao os agentes destruidores do tecido 6sseo, e ndo as células
invasivas.

KIERSZENBAUM (2008) descreveu que a invasao tecidual é definida pelo
rompimento da membrana basal pelas células tumorais. J& a metastase é a
disseminagdao de células tumorais pelo corpo através dos vasos sanguineos e
linfaticos, geralmente causando a morte.

A neoplasia € um crescimento novo, progressivo e descontrolado do tecido.
As neoplasias ndo possuem origem unica, sendo provenientes de causas e
comportamentos patolégicos variados. As células tumorais tendem a se diferenciar
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de suas células de origem, além disso, o tecido formado ndo possui um arranjo
estrutural ordenando e ndo realizam tarefa util para o organismo (CHAMMAS et. al.,
2004).

Este tumor foi classificado por THOMSON (1983), como mesenquimal
podendo conter tecido conjuntivo, cartilagem, osso imaturo e ostedide. Podem ser
simples quando o tecido 6sseo € formado numa matriz cartilaginosa, compostos
quando osso e cartilagem estdo presentes, ou pleomérficos, anaplasicos, quando
tem apenas algumas areas isoladas de ostedide.

A etiologia do osteossarcoma canino é desconhecida. Existem teorias
baseadas na evidéncia, de que o0 osteossarcoma tende a ocorrer nos 0Ss0S que
sustentam os maiores pesos e em sitios adjacentes as fises de fechamento tardio, e
gue os animais de grande porte sdo predispostos a pequenos e multiplos traumas
nas regides metafisarias, onde existe maior atividade celular. A sensibilizacdo de
células nesta regido pode iniciar a doenca pela inducdo de sinais mitogénicos,
aumentando a probabilidade de desenvolvimento de uma linhagem mutante
(STRAW, 1996; DALECK et. al., 2002).

Outra teoria diz que esta neoplasia poderia ter uma origem viral, ja que pode
ocorrer em ninhadas e pode ser induzido experimentalmente pela injecdo de células
neoplasicas em fetos caninos. Porém, ainda ndo se isolou nenhum virus responsavel
pelo surgimento do osteosarcoma canino (STRAW, 1996). Além disso, WITHROW
(1991) relatou que a radiacao ionizante tem demonstrado ser um fator de inducéo do
osteossarcoma tanto em caes quanto em humanos.

Esta neoplasia ocorre em cdes com aproximadamente sete anos de idade.
Em cerca de 10% dos casos, acomete animais com menos de dois anos. Além
disso, a incidéncia diminui apés os 10 anos, no cao (WITHROW, 1991)

O osteosarcoma é representado tanto em seres humanos quanto em
espécies domésticas, sendo principalmente encontradas em caninos (POOL, 1990).
As ragas que apresentam com mais frequéncia a neoplasia sdo o Sao Bernardo,
Dinamarqués, Setter Irlandés, Dobermann, Pastor Alemao, Rottweiller e Golden
Retriever (SPODNICK, 1992; LIU, 1996; RU et. al. 1998).

No Brasil alguns estudos demonstram que as ragas mais acometidas sao
aquelas de maior porte como Doberman, Fila brasileiro, Pastor Alemao e Rottweiler.

Na maioria dos casos os machos sdao mais afetados pela doenca (FOSSUM,
2001), exceto nas racas Sao Bernardo, Rottweiler e Dinamarqués (POOL, 1990;
DALECK, 2002). WITHROW (1991) relata que a influéncia hormonal no
desenvolvimento do tumor ou o maior tamanho dos machos com relagao as fémeas
podem ser um dos fatores que explicam a maior ocorréncia da neoplasia em
machos.

Anatomicamente, o esqueleto apendicular é atingido em 75% dos casos
acomete o esqueleto apendicular, e 25% 0 esqueleto axial, os membros toracicos
sdo mais afetados que os pélvicos, pois suportam cerca de 60% do peso corporal.
(FOSSUM, et. al., 2001; KLEINER & SILVA, 2003; JOHNSON & WATSON, 2004;
Gomes et al., 2008). Segundo DALECK (1996) estudos demonstram que 0S 0Ss0S
mais afetados séo a tibia e umero.

Os osteosarcomas foram divididos em esqueléticos e extra-esqueléticos
(MUNDAY et. al., 2004) e podem ser classificados de acordo com DOIGE &
WEISBROGE (1998). A primeira pode ser dividida em: simples (formagéo de tecido
0sseo em matriz cartilaginosa); composto (presenca de o0sso e cartilagem) e
pleomérficos (anaplasicos, com apenas algumas ilhas de ostedides presentes.
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Ainda pode ser classificada de acordo com: o tipo celular e atividade (osteoblastico,
fibroblastico e condroblastico), aspecto radiografico (liticos, esclerdticos e mistos) e
origem (periosteais, centrais e justacorticais).

O diagnostico é baseado na historia clinica, exame fisico, achados
radiologicos e cintilograficos, sendo, a confirmacgao, feita por bidpsia e exame
histopatoldgico (DALECK et. al., 2002; JOHNSON & HULSE, 2005).

Clinicamente, o animal, com tumores apendiculares, pode apresentar
claudicacao e historico de pequenos traumas anteriores a este sintoma. O membro
pode estar edemaciado, a massa é geralmente firme e dolorosa a palpacao o que
pode prejudicar o apoio do membro. Sistemicamente pode haver sinais como febre,
anorexia e perda de peso. Além disso, anormalidades respiratérias podem ocorrer
caso haja metastase pulmonar (GOMES et al., 2008; OLIVEIRA & SILVEIRA, 2008).

Um dos métodos mais utilizados é o exame citolégico, com base nos achados
por aspiracdo com agulha fina, pode ser realizada rapidamente sem anestesia
(MAHAFFEY, 1999), porém pode nao fornecer informacao definitiva (REINHARDT,
et. al., 2005). As células do osteossarcoma séo circulares ou ovais, possuem bordas
citoplasmaticas distintas, com citoplasma azul brilhante granular e exibem nucleos
excéntricos com ou sem nucléolos (NELSON & COUTO, 2001).

Contudo, é muito dificil identificar o tipo exato de sarcoma baseado somente
na citologia, portanto, quando o diagndstico citoldgico for inconclusivo, necessita-se
da confirmagdo histopatoldégica (KLEINER & SILVA, 2003; WHITE et. al., 1988;
REINHARDT et. al., 2005).

De acordo com GOMES et al. (2008) a amputacdo do membro é o tipo de
tratamento mais realizado, deve ser feita de forma segura, com a completa
resseccao do tumor primario. Além disso, os caes se adaptam facilmente a esta
técnica apresentando pouca ou nenhuma diminuicdo da atividade fisica geral.
DALECK (1996) Entretanto, a amputacao € apenas um método paliativo se realizada
isoladamente.

OLIVEIRA & SILVEIRA (2008) relatam que a amputagdo associada a
quimioterapia proporciona maior sobrevida, portanto sdo procedimentos realizados
mais frequentemente no tratamento do osteossarcoma.

Quando ha evidéncia de metastase pulmonar, a maioria dos caes sao
eutanasiados. A amputacédo, apesar de melhorar a qualidade de vida do paciente, é
um método paliativo e pode nao significar aumento de sobrevida, pois a maioria dos
caes nao desenvolve sinais clinicos de metastases (GOMES at al., 2008).

CONSIDERACOES FINAIS

O osteossarcoma é uma neoplasia 6ssea maligna muito comum em caes. A
amputacao € o procedimento mais utilizado como tratamento, embora ja existam
estudos sobre a resseccdo cirdrgica com a preservacao dos membros. Devemos
considerar que o modelo canino pode ser uma ferramenta muito util para se estudar
o cancer em humanos, e também auxiliar no desenvolvimento de novas técnicas
terapéuticas.
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