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Reviséo sistematica:
Eficacia da quimioterapia e
associac0es no tratamento do
carcinoma espinocelular em

gatos



1-Resumo

O carcinoma espinocelular € uma das quatro neoplasias malignas que mais
acomete gatos, principalmente os de pele clara e que residem em paises tropicais
onde a incidéncia de raios solares € intensa. O tratamento cirargico € o mais
indicado, mas nem sempre é possivel de ser realizado seja pelo estagio avancado
do tumor, pela sua localizacdo ou por op¢do do proprietario que nao quer ver seu
animal mutilado. O objetivo desta revisdo sistematica foi verificar a eficacia da
guimioterapia com ou sem associacOes terapéuticas para o tratamento do
carcinoma espinocelular superficial, multicéntrico e de cabeca e pesco¢o em gatos.
Os melhores resultados para o tratamento do carcinoma espinocelular superficial
foram observados com a aplicacdo intralesional do quimioterapico associado a
radioterapia ou a eletroterapia, para o tipo multicéntrico faltam trabalhos sobre o
assunto e o unico encontrado ndo apresentou resultados satisfatérios. No caso do
carcinoma espinocelular de cabeca e pescoco que alberga o pior progndstico, a
terapia multimodal com associacdo de quimioterapia, radioterapia e excisao
cirirgica demonstrou ser eficiente. Mais estudos sobre o assunto devem ser
realizados utilizando um nimero maior de animais e com um tempo de seguimento

mais longo.

Palavras-chave: eletroguimioterapia, carboplatina intralesional, gemcitabina,

bleomicina.



2 — Introducéao

A incidéncia aparente, assim como a prevaléncia de felinos com neoplasias
esta aumentando devido a maior longevidade dos mesmos e também devido ao fato
de que os proprietarios estdo procurando mais auxilio de servicos veterinarios
(BLACKWOOD, 2013; GUEDES et al., 1998). Ao dar um diagnéstico de cancer, a
maioria dos veterinarios deve responder a uma série de questbes desafiadoras
apresentadas pelo proprietario. Como isso aconteceu? E tratavel? Quanto tempo de
sobrevida o animal tem? Estas s&o apenas algumas das perguntas mais comuns e
dificeis de responder (SNYDER, 2012).

Nem sempre é possivel obter a cura definitiva, portanto, em varias situacées
o tratamento de neoplasias em animais de estimagdo visa fornecer melhor
qualidade de vida e conforto. Por isso o veterinario deve ser o mais sincero possivel
com o proprietario e informar todas as possibilidades de ocorréncias como custos,
efeitos colaterais do tratamento, tempo de remissdo, tempo de sobrevida e
complicac@es, informacfes estas que dardo ao proprietario a opcao pela realizacéo
ou nao do tratamento (MOORE, 2011).

Carcinoma espinocelular ou carcinoma de células escamosas (SCC-
Squamous Cell Carcinoma) € um dos quatro tumores malignos mais comuns em
gatos. Esta neoplasia se origina do epitélio escamoso que forma a maior parte da
pele, reveste a cavidade oral e eséfago, e forma as unhas (MURPHY, 2013). Alguns
fatores sdo relatados como condi¢do de predisposicdo ao desenvolvimento deste
tipo de tumor como a exposicao cronica a luz solar, areas com falta de pigmentacao
e doencas crbnicas irritativas como a dermatite actinica (VAIL E WITHROW, 2007).
Geralmente ndo € invasivo, sendo localmente agressivo e com baixa taxa de
metastase para linfonodos locais ou pulméo, levando os animais ao 6bito antes do
surgimento das mesmas. Segundo Olgivie et al. (1993), no momento do diagndstico,
aproximadamente 10% dos gatos tera evidéncia de doenca metastatica, tipicamente
para o linfonodo ipsilateral. A raridade relativa deste achado esta, sem duvida,
relacionada ao fato de que muitos gatos sdo eutanasiados num curto periodo de
tempo, devido a dor e desconforto associado a doenca.

A literatura apresenta variacbes na idade média de aparecimento do SCC
ocorrendo geralmente em animais idosos com mais de 10 anos de idade, mas

também pode ser observada, mais raramente, em animais jovens. O SCC possui



diversas apresentacdes dependendo do local acometido assim como Varios
diagnosticos diferenciais que devem ser levados em consideracdo no momento da
consulta (MURPHY, 2013). No plano nasal, palpebras, orelhas e outras areas
cutdneas apresentam-se como massas ou placas crostrosas ou papilomatosas,
firmes, as vezes ulceradas, sendo os diagndsticos diferenciais o granuloma
eosinofilico, ceratite actinica e tumor basocelular. Na cavidade oral pode estar
associado a sinais como halitose e presenca de massas teciduais (comumente em
regido sublingual) tendo como principais diferenciais a doenca periodontal,
fibrossarcoma, linfoma e outros tumores como o osteossarcoma. O SCC em cabeca
e pescoco carrega um prognéstico grave sendo altamente agressivo por causa da
rapida progressdo e falta de reposta as terapias convencionais (BLACKWOOD,
2013; VAIL E WITHROW, 2007).

A prevencdo é fator importante no SCC e o0s proprietarios de gatos
susceptiveis ao processo devem ser instruidos a limitar ao maximo a exposicao dos
animais a luz solar, restringindo-a ao inicio da manha ou final da tarde. Para aqueles
gue apresentam o habito de se manter em frente a janelas, estas devem receber
filme protetor ultravioleta e também o uso de bloqueadores solares aplicados nas
orelhas e plano nasal para auxiliar na protegéao (VAIL E WITHROW, 2007).

Os efeitos colaterais devem ser levados em consideragdo sendo o mais
comum a neutropenia que ocorre geralmente uma semana apdés a quimioterapia,
devendo-se monitorar a contagem de células brancas sempre antes de iniciar uma
nova administracdo de quimioterdpico a fim de evitar infeccbes e até sepse.
Também podem ocorrer sinais gastrointestinais, perda de peso e inapeténcia. De
preocupacao para 0s proprietarios, mas menos provavel de afetar a qualidade de
vida do paciente, é que 0s gatos apresentam muitas vezes quebra ou perda de suas
vibrissas que geralmente voltam a crescer ap0s o tratamento ser completado,
enquanto que a alopecia generalizada é muito rara (KENT, 2013).

A presente revisdo sistematica tem como objetivo avaliar de acordo com a
literatura atual, a eficacia do tratamento do SCC em gatos utilizando protocolos

quimioterapicos associados ou néo a outras terapias.



3 — Materiais e métodos

Esta revisdo sistematica foi realizada pela analise e comparacédo de artigos
cientificos sobre a eficacia da quimioterapia e associacdes no tratamento do SCC
em gatos. O levantamento bibliografico ocorreu entre os meses de fevereiro e maio
de 2013 nas bases de dados informatizadas PubMed, LILACS e Scielo, sendo que a
estratégia para a selecdo dos artigos foi a utilizagdo dos seguintes descritores:
(squamous cell carcinoma) AND (chemotherapy OR treatment) AND (cats). Foram
selecionados 17 trabalhos. A inclusdo ou nao dos artigos foi definida por meio da
andlise dos titulos e dos resumos que abordassem o tema principal. Ainda como
critérios de selecdo foram utilizados apenas trabalhos publicados em portugués e
inglés, com ndo mais que 16 anos de publicacdo. Com esses critérios, foram
selecionados 10 artigos adequados a elucidar o tema proposto, todos em lingua
inglesa. Além disso, textos de revisdo de literatura, relatos de caso e livros foram

consultados e incluidos para enriquecer a introducéo e a discussao.



4 — Resultados

Tabela 1 — Artigos que avaliaram a eficacia da quimioterapia isolada ou associada a

outros métodos no tratamento do SCC superficial (plano nasal, palpebra e orelha) ou

multicéntrico em gatos.
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Tabela 2 — Artigos que avaliaram a eficicia da quimioterapia isolada ou associada a

outros métodos no tratamento do SCC de cabeca e pesco¢o em gatos.
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5 — Discussao

5.1 - SCC superficial e multicéntrico

Foram encontrados quatro artigos sobre a eficacia do tratamento do
SCC superficial através de quimioterapia e associacdes e um para o tratamento do
SCC multicéntrico. Os trabalhos referentes ao tratamento do SCC superficial datam
de 1996 até 2011, tém origem de diversos paises como EUA, Holanda, Italia,
Bulgaria e Inglaterra. Todos sdo estudos do tipo prospectivos onde apenas um utiliza
a guimioterapia como Unica modalidade terapéutica e 0s outros trés a associam com
radio, eletro ou fototerapia. O estudo referente ao tratamento do SCC multicéntrico é
do ano de 2008, realizado nos EUA, do tipo retrospectivo (utiliza dados de animais
com SCC multicéntrico atendidos no Animal Medical Center em Nova lorque de
2002 a 2005) utilizando apenas a quimioterapia tépica.

Quinze gatos histologicamente diagnosticados com SCC no plano nasal foram
tratados com aplicacéo intralesional de carboplatina associada ao 6leo de gergelim
com o intuito de diminuir a exposicdo sistémica ao quimioterapico. Alguns dos
objetivos do estudo foram avaliar a resposta tumoral e os efeitos toxicos deste
tratamento. Os animais foram tratados uma vez por semana durante quatro
semanas com aplicacdes de 1,5mg/cm?® na lesdo (tumor e margens). As avaliacdes
foram feitas com 2 e 3 semanas, no 1°, 2° 4° e 6 ° meses e depois a cada 6 meses
por um periodo médio de 8,3 meses. Foi considerada remissao completa quando no
momento da avaliagdo ndo havia evidéncias clinicas do tumor, parcial se ocorreu
reducdo maior que 50% do tamanho inicial do tumor e como sem resposta se nao
houve resposta ou houve progresséo da lesdo (THEON et al., 1996).

Théon et al. (1996) observaram gue ocorreu remissdo completa em 11 dos 15
gatos tratados e que os animais permaneceram livres de progressdo da doenca
durante 16 meses em média. Sete gatos apresentaram recidiva, sendo que 4 foram
nas margens da leséo inicial e em 3 gatos além da margem houve desenvolvimento
na area da leséo inicial. Os efeitos colaterais locais foram minimos e bem tolerados,
e ndo houve evidéncia de efeitos sistémicos relacionados ao tratamento.

Seis gatos com SCC no plano nasal diagnosticados através de citologia ou
histologia foram tratados com radioterapia associada a aplicacdo intralesional de
carboplatina por De Vos et al. (2004). A radioterapia teve duracdo de quatro

semanas recebendo cada animal 12 fracdes de 4Gy trés vezes por semana num



total de 48Gy. Uma semana apds o inicio da radioterapia foi acrescido o tratamento
com carboplatina na dose de 1,5mg/cm?® de lesdo uma vez por semana sempre 30
minutos antes da sessdo de radioterapia. No final do tratamento os animais foram
avaliados e classificados como em remissdo completa se ndo existisse evidéncias
do tumor, parcial quando a regressdo foi maior que 50%, doenca estavel para
regressdo menor que 50% ou progressdo menor que 25% e como doenga
progressiva quando o tumor se desenvolveu mais que 25% do seu tamanho inicial.
Todos o0s animais apresentaram remissdao completa no momento da
avaliagdo. Um gato foi submetido & eutanasia 202 dias depois do tratamento com
recidiva da doencga. A média de sobrevida dos cinco animais vivos até a avaliagéo foi
de 277 dias e todos permaneciam com o tumor em completa remissdo. Os efeitos

colaterais observados foram dermatite, espirros e mucosite (DE VOS et al., 2004).

o~ L

Figura 1 — Gato nimero 1 antes (A e B), durante (C) e 10 meses apds o tratamento (D). Fonte: De Vos et al., 2004

A eletroquimioterapia com bleomicina intralesional foi utilizada por Spugnini et
al. (2007) em 9 gatos com carcinoma espinocelular localizados no plano nasal,
orelha e palpebra confirmados através de histopatologia. Os animais foram
submetidos a duas sessbes de eletroquimioterapia com intervalo de uma semana
entre elas. Inicialmente foi realizada a infiltragdo de uma combinacdo de lidocaina

(para reduzir o desconforto) com hialuronidase (para diminuir a viscosidade do
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tecido conjuntivo facilitando a difusdo do quimioterdpico) nas lesdes e até 0,5 cm
das margens. Apds 5 minutos, foi feita a injecdo de bleomicina (1,0 a 1,5mg/cm?).
Depois de mais 5 minutos, os pulsos elétricos foram conduzido nas lesdes por meio
de eletrodos. A resposta a terapia foi avaliada apds o primeiro tratamento e uma
semana apds o segundo. Nos primeiros seis meses os gatos foram avaliados
mensalmente e depois desse periodo a cada trés meses até completar um ano de
acompanhamento.

Sete dos nove gatos apresentaram remissao completa, dois tiveram remissao
parcial por um curto periodo, com 66,6% de taxa global de resposta em longo prazo.
Dois gatos morreram depois da ocorréncia de recidiva local, outros dois morreram de
causas nao relacionadas ao carcinoma espinocelular. Em todos os gatos que nao
tiveram a remisséo total houve recidiva da doenca. Os efeitos colaterais observados
foram edema e eritema local (SPUGNINI et al., 2009).

Outra modalidade de tratamento para o SCC em plano nasal, orelha e
palpebra foi 0 uso do acido 5 — aminolevulinico em creme seguido por fototerapia
realizado em um estudo por Stell et al. (2001). Foram utilizados 11 gatos
diagnosticados através de histologia ou citologia. Cada animal recebeu um
tratamento que consistiu na aplicacdo do creme, cuja acdo se da através da
producédo de radicais livres ao reagir com o0 oxigénio na presenca da luz, nas lestes
e em 5mm das margens repetidamente durante 4 a 6 horas, em seguida o local foi
exposto a uma fonte de luz vermelha diodo de 635nm de comprimento de onda
localizado a 1cm de distancia da éarea tratada por 30 minutos. Se durante a
avaliacdo houvesse o0 desaparecimento total da lesdo com re-epitelizacdo era
considerada remissdo completa, se a reducéo fosse maior que 50% da lesao inicial
era considerada como remissao parcial.

Nove animais apresentaram remissdo completa apds um tratamento, um gato
foi refratario a dois tratamentos e um gato que apresentava trés lesdes teve
remissdo completa de duas e parcial de uma. A recidiva nos animais que
apresentaram remissdo completa com um tratamento ocorreu em média apos 26,7
semanas. Os efeitos colaterais observados foram desconforto local, edema, eritema
e émese (STELL et al., 2001).

Gill et al. (2008) analisaram o0s protocolos, os resultados clinicos e a
sobrevida de 12 gatos com SCC multicéntrico in situ (lesGes confinadas a epiderme

elou epitelio folicular, sem invasdo da membrana basal, que ocorrem em qualquer
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area da pele e ndo havendo relacdo com a pigmentacado da pele ou exposi¢ao solar)
diagnosticados histologicamente e tratados com imiquimod creme a 5% que € um
modificador da resposta imunolégica com efeito antitumoral indireto). O protocolo de
tratamento ficou a critério do veterinario responsavel pelo animal. Oito gatos foram
tratados 1 vez ao dia, 3 foram tratados 3 vezes por semana e 1 foi tratado a cada 5
dias.

A duracdo média dos tratamentos foi de 1189 dias. Inicialmente todas as
lesBes foram responssiveis ao tratamento, 5 gatos apresentaram remissao completa
de algumas lesdes e 7 remissdo parcial, apés um tempo médio de 50 dias 9 gatos
desenvolveram novas lesdes que também responderam ao tratamento. Os efeitos
colaterais observados foram eritema local em 3 gatos, aumento de enzimas
hepaticas e neutropenia em 1 gato e anorexia, vomito e perda de peso em 1 animal
(GILL et. al., 2008).

Nos trabalhos que fizeram uso da carboplatina e da bleomicina intralesional
associadas ou ndo a radioterapia ou eletroterapia os resultados observados foram
bons para o periodo de acompanhamento utilizado, pois a remissdo completa
ocorreu em mais de 73% dos gatos e o tempo de remissao variou de 3 a 57 meses
que € maior do que o periodo citado em outros trabalhos. Isto se deve,
provavelmente, a aplicacéo intralesional que permitiu a diminuicdo da exposi¢cao
sistémica do animal ao agente e uma maior concentracdo no local do quimioterapico
com efeitos colaterais observados apenas no local (DE VOS et al., 2004; SPUGNINI
et al., 2009; THEON et al., 1996). No trabalho de Stell et al. (2009) a remiss&o
completa foi superior a 80% mas o periodo médio de remissdo ndo ultrapassou 6,5
meses ocorrendo recidiva em 63,6% dos gatos. No tratamento do SCC multicéntrico
0 Unico artigo encontrado apresenta varias falhas. Como é do tipo retrospectivo o
contato com o0s proprietarios ou veterinarios responsaveis pelos animais foi perdido
ao longo do tempo de seguimento além das andlises quanto a resposta do animal ao
tratamento que eram subjetivas e realizadas através de correspondéncia ou
telefonemas. Neste artigo ndo ocorreu remissdo completa em nenhum animal e o
tempo médio de sobrevida foi de 8,6 meses (GILL et al., 2008).

Novos estudos devem ser feitos para avaliagdo da quimioterapia no
tratamento do SCC superficial utilizando um nimero maior de animais e 0S mesmos

devem ser acompanhados por um periodo mais longo. Para o SCC do tipo
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multicéntrico estudos do tipo prospectivo com avaliagdes mais objetivas devem ser
realizados para uma andlise mais fidedigna dos resultados obtidos com a terapia.

5.2 - SCC de cabeca e pescoco

Foram encontrados cinco artigos referentes a eficacia do tratamento do SCC
de cabeca e pescoc¢o datando desde 2000 até 2012, com origem em diversos paises
como EUA, Suica e Italia. Todos sdo estudos do tipo prospectivo em que dois
utilizam a quimioterapia como Unica modalidade terapéutica, dois associam a
quimioterapia com radioterapia e um utiliza quimioterapia, radioterapia e excisdo
cirargica.

Fox et al. (2000) utlizaram o cis-bis-neodecanoato-trans-R, R-1, 2-
diaminociclohexano platina (II) um analogo lipossomal da cisplatina em 18 gatos
com SCC de cabeca e pescoco diagnosticado histologicamente para determinar a
resposta clinica e os efeitos toxicos. As doses iniciais variaram de 75 a 100mg/m? (4
gatos receberam 75mg/m?; 2, 80mg/m?; 7, 85mg/m?; 2, 90mg/m?; 2, 95mg/m? e 1
recebeu 100mg/m?) administradas por via intravenosa a cada 21 dias com acréscimo
de 5 ou 10mg/m? em cada aplicacéo. A resposta ao tratamento foi avaliada a cada
21 dias sendo considerada remissdo completa quando n&o havia mais evidéncias do
tumor, parcial quando o tumor havia diminuido 50% de seu tamanho inicial, doenca
estavel se a diminuicdo foi menor que 50% e progressiva quando o tumor
aumentava acima de 50% de seu tamanho inicial.

Os gatos receberam em média dois tratamentos (variando de 1 a 4), quatro
gatos foram eutanasiados antes da primeira avaliacdo, a doenca permaneceu
estavel em cinco gatos e foi progressiva em nove. A média de sobrevida dos animais
foi de 54,1 dias, sendo os principais efeitos colaterais a reacdo anafilatica
parasimpatomimética aguda em oito animais, letargia ou sedacdo em quatorze,
inapeténcia e sinais de depressdo em dois, melena em um e aumento das enzimas
hepaticas em trés gatos (FOX et al., 2000).

Jones et al. (2003) trataram oito gatos com diagnostico histopatolégico de
SCC de cabeca e pesco¢co com aplicacdo de gemcitabina e radioterapia a fim de
obter controle dos tumores e diminuir os efeitos colaterais da radiagdo. A
gemcitabina (25mg/m?) foi aplicada por via intravenosa duas vezes por semana, 20
minutos depois o0 animal recebia uma fracdo de 6Gy de radiacdo sendo o minimo

total do tratamento 36Gy (trés semanas). Durante a terapia as avaliacbes eram
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feitas duas vezes por semana e depois do término do tratamento eram feitas a cada
trés semanas até a recidiva ou morte do gato.

No total um gato recebeu apenas uma fracdo de radiacdo, trés receberam
cinco fracBes e quatro concluiram a terapia. Um gato recebeu apenas uma dose de
gemcitabina, um recebeu quatro, outro recebeu cinco doses e quatro completaram o
tratamento com seis doses de gemcitabina. Apds a terapia dois animais tiveram
remissao completa, quatro parcial e dois permaneceram com a doenca estavel. Trés
gatos morreram de causas nao relacionadas ao tumor ou ao tratamento, um morreu
devido a peritonite e dois devido a insuficiéncia renal cronica (um apés 234 dias em
remissdo completa e o outro apos 124 dias com a doencga estavel). O Unico efeito
colateral observado foi neutropenia em um gato (JONES et al., 2003).

Skorupski et al. (2011) utilizaram para o tratamento de 13 gatos com SCC de
cabeca e pescoco diagnosticados através de histologia a associacdo do 2 —
difluorometilornitina (DFMO) que inibe irreversivelmente a ornitina descarboxilase, a
principal enzima envolvida na producdo intracelular das poliaminas que séo
essenciais para a proliferacéo celular e um inibidor do transporte de poliamina (MQT
1426) a fim de avaliar a dose maxima tolerada de MQT 1426 associada ao DFMO.
Os gatos foram separados em grupos de trés animais e receberam dose fixa de
100mg/kg/dia de DFMO (dividido duas vezes ao dia) e a dose do MQT 1426 foi
inicialmente de 50 mg/kg/dia (dividido duas vezes ao dia) e acrescida de 25
mg/kg/dia até observacdo de toxicidade. Reavaliagcdes foram feitas a cada duas
semanas pos-tratamento durante dois meses. Foi definido com remissdo total o
desaparecimento das lesdes em até quatro semanas e remissao parcial com
diminuicdo de 30% do tamanho das lesGes em até quatro semanas. Quando nao
atendia a esses critérios, o caso era classificado como doenca estavel e quando
havia aumento de 20% no tamanho das lesbes, como doencga progressiva.

Dois gatos apresentaram remissao parcial, 6 gatos tiveram estabilidade da
doenca e em 4 gatos a doenca continuou a progredir. O tratamento de um gato teve
gue ser interrompido devido a toxicidade vestibular. Os 2 gatos com resposta parcial
permaneceram com esse status por 76 e 80 dias, e ap0s a suspenséo da terapia
devido a presenca de sintomas de toxicidade vestibular houve recidiva da doenca.
Reiniciado o tratamento ap0s o0 desaparecimento dos sintomas obteve-se
novamente remissao parcial das lesbes que permaneceram estaveis por 52 e 86

dias. Esses gatos ficaram sob tratamento até a morte e sobreviveram por 108 e 398
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dias. O periodo mediano global de remissdo das lesdes foi de 50 dias e os efeitos
colaterais observados foram toxicidade vestibular, anorexia, vomito e alopecia
(SKORUPSKI et al., 2011).

Fidel et al. (2011) utilizaram para o tratamento de 31 gatos com SCC de
cabeca e pescoco diagnosticados histologicamente um protocolo associando a
carboplatina com radioterapia tendo como objetivo aumentar o periodo de remissao
com minimos efeitos colaterais. A carboplatina foi aplicada uma hora antes da
radioterapia por via intravenosa na dose de 90 a 100mg/m? no primeiro dia e no
meio do tratamento radioterapico (4,5 dias). O protocolo de radioterapia foi realizado
durante nove dias consecutivos com quatorze fragdes de 3,5Gy duas vezes ao dia
com seis horas de intervalo entre cada aplicacdo, cada animal recebeu no total
49Gy. Os gatos foram avaliados trinta dias apos o tratamento e classificados quanto
ao estagio das lesdes. Se nao fosse detectavel clinicamente era considerada
remissao completa e se a reducéo fosse maior que 50% do tumor inicial era parcial.

Os resultados observados por Fidel et al. (2011) foram 16 gatos com
remissao completa, 7 gatos com remissédo parcial, 7 com a doenca estavel e 1 com
progressdo da doenca. A média de sobrevida dos animais foi de 319 dias. Dezoito
gatos foram eutanasiados posteriormente devido a progressdo da doenca, trés
foram a ébito por causas desconhecidas, um animal foi eutanasiado em decorréncia
de insuficiéncia renal apés 140 dias e um devido a um linfoma 247 dias depois do
tratamento sendo que nos dois Ultimos animais ndo havia evidéncias do tumor. Os
efeitos colaterais observados nos animais devidos provavelmente a radioterapia ou
ao processo de cicatrizacdo foram: afonia em um animal, fibrose da lingua em dois,
necrose 6ssea em dois, fibrose do labio em um gato e nauseas.

Como uma tentativa de evitar as falhas observadas nos tratamentos com
apenas uma modalidade terapéutica, Marconato et al. (2012) utilizaram em 6 gatos
com SCC de cabeca e pesco¢co ndo ressecavel, diagnosticados histologicamente
uma terapia multimodal combinando quimioterapia, radioterapia e tratamento
cirlrgico. A quimioterapia foi realizada com bleomicina 10Ul/m? uma vez por semana
via subcutanea, piroxicam 0,3mg/kg via oral uma vez ao dia e talidomida 2mg/kg
também uma vez ao dia, sendo administrados por no minimo duas semanas.
Quando o tamanho do tumor era considerado cirurgicamente removivel o mesmo
era excisado e uma semana apos iniciava-se a radioterapia hipofracionada de duas

sessdes ao dia com 6 horas de intervalo entre elas durante cinco dias consecutivos
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numa dose total de 48 Gy. Se apds a quimioterapia o tumor nao fosse considerado
cirurgicamente removivel optou-se por realizar a radioterapia primeiro seguida pela
excisdo cirdrgica. O uso da bleomicina semanalmente num total de dez aplicacdes
foi realizado depois de completas as terapias assim como o uso do piroxicam e da
talidomida.

A toxicidade a quimioterapia foi avaliada semanalmente e depois dos
tratamentos locais mensalmente. Quanto a radioterapia a avaliacéo foi diaria durante
sua aplicacdo e semanalmente até um més depois do protocolo. Quando ocorria o
desaparecimento do tumor era considerada remisséo total, se a redugdo fosse maior
que 50% do tamanho inicial era remissao parcial, quando a redugao fosse menor
gue 50% ou houvesse um aumento menor que 25% era considerada doenca estavel
e se 0 tumor aumentasse mais que 25% ou ocorresse o desenvolvimento de
metdstase a doenca era considerada como progressiva (MARCONATO et. al.,
2012).

Dos gatos tratados dois receberam 2 tratamentos com bleomicina, dois
receberam 3 tratamentos, um recebeu 4 tratamentos e um necessitou de 6
tratamentos antes das terapias locais. Trés animais fizeram primeiro a exciséo
cirirgica seguida da radioterapia e trés precisaram fazer a radioterapia antes da
excisdo cirargica. Cinco animais tiveram remissao completa e um parcial. Depois de
759, 458 e 362 dias, trés gatos permaneciam vivos e em remissdao completa. Um
animal morreu apdés 51 dias de linfoma renal estando ainda em remissdo completa,
outro morreu apos 82 dias devido a um carcinoma pulmonar e permanecia em
remissdo parcial no momento do 6bito. Metastase foi desenvolvida apenas por um
gato depois de 144 dias que tinha doencga progressiva no momento. Os efeitos

colaterais observados nos gatos foram mucosite e conjuntivite (MARCONATO et al.,

Figura 2 — Gato persa com SCC sublingual (A) apds o tratamento médico e radioterapia, 0 tumor tornou-se cirurgicamente
removivel (B).
Fonte: Marconato et al., 2012
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Figura 3 - Laringoscopia em um gato Maine Coon. Laringe quase completamente obstruida pelo tumor (A). Depois do
tratamento médico o tumor tornou-se cirurgicamente removivel (B).
Fonte: Marconato et al., 2012

O que é citado pela literatura foi observado nos resultados dos trabalhos: o
SCC de cabeca e pescoco ndo responde adequadamente a quimioterapia; apenas a
resseccao cirargica ndo garante margens limpas o que leva a recidiva do tumor em
poucas semanas sendo a terapia multimodal a melhor opgcéo para o tratamento da
enfermidade. Fox et al. (2000) e Skorupski et al. (2011) utilizaram apenas a
guimioterapia ndo obtendo nenhuma remisséo completa e o tempo de remisséo ou a
meédia de sobrevidas dos animais ndo ultrapassou dois meses. Jones et al. (2003)
que associaram a quimioterapia a radioterapia de megavoltagem obtiveram
remissdo completa em apenas 25% dos animais que permaneceu por um curto
periodo de tempo (1,5 meses). Os melhores resultados foram os apresentados por
Fidel et al. (2011) e Marconato et al. (2012) tanto em relagcdo a porcentagem de
remissdes completas (52 e 83% respectivamente) quanto ao tempo de sobrevida
dos animais (média de 11,3 meses e mediana de 9 meses para os trabalhos de Fidel
et al. (2011) e Marconato et al. (2012) respectivamente). Ao observar os resultados
dos trabalhos distinguem-se bem os que foram obtidos através da terapia multimodal
em relacdo aos demais tratamentos, sendo esta uma modalidade terapéutica
promissora para o tratamento de SCC de cabeca e pescoco devendo-se realizar

novos estudos preferencialmente com um nimero maior de animais.
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6 — Concluséo

A quimioterapia como Uunico tratamento de gatos com SCC superficial,
multicéntrico ou de cabeca e pescoco ndo se mostrou eficiente, mas algumas
associacoes terapéuticas, em especial a quimioterapia associada a radioterapia para
0 SCC superficial e a multimodalidade para o SCC de cabeca e pescoco,
apresentaram melhores resultados indicando a possibilidade do uso de tais
tratamentos. A adocdo destes tratamentos prolongaria a vida do gato por certo
periodo de tempo, e traria mais qualidade de vida ao animal, e proporcionaria ao
proprietario a possibilidade de permanecer na companhia do seu animal de

estimacgao por mais um tempo.
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