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Historia clinica

Se describe el caso clinico de una perra mestiza, cas- nasal. El tumor se traté durante 5 meses con toceranib
trada, de 11 afios, con estridor respiratorio y epistaxis fosfato (2,7 mg/kg en protocolo de lunes-miércoles-
de varias semanas de evolucién. En una tomografia viernes) (Palladia® Zoetis, Madrid) y firocoxib (5
computarizada (TC) se observ6 una masa que ocupa- mg/kg martes-jueves-sdbado; Previcox®, Merial La-
ba la cavidad nasal izquierda e invadia parte de la boratorios, Barcelona), y aunque los propietarios ob-
derecha, con lisis de los huesos palatino, lacrimal iz- servaron un beneficio clinico por mejora de los signos
quierdo, maxilar y senos frontales, sin invasién de la clinicos, la TC de control mostré enfermedad progre-
ldmina cribosa (estadio III, clasificacion de Adams). siva (Fig. 1), por lo que fue remitida para tratamiento
Tras la biopsia se diagnosticé como adenocarcinoma de radioterapia.

Figura 1. Imagen en TC post-contraste en plano transversal y ventana de tejido blando. Se aprecia una masa que ocupa
la cavidad nasal izquierda e invade parte de la derecha, con lisis de los huesos palatino, lacrimal izquierdo, maxilar y
senos frontales, sin invasion de la lamina cribosa.

¢ Cudles son los tumores mas frecuentes de la cavidad nasal del perro?

¢ Cuales son los principales sintomas de un tumor nasal?

¢ Cuales son los principales métodos de diagnostico?

iDénde se localizan normalmente las metastasis de los tumores nasales?

¢ Cual es modalidad terapéutica que mayor probabilidad de control tumoral tiene para los
tumores nasales caninos?

¢ Cuales son los principales efectos secundarios en perros con tumores nasales tratados con
radioterapia?

¢Como se llevo a cabo el tratamiento de radioterapia?
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s Cudles son los tumores mas frecuentes
ée la cavidad nasal del perro?

Los tumores de cavidad nasal representan aproxi-
madamente un 1% de las neoplasias caninas, con una
edad media de presentacién de 10 afios.! Los tipos
histolégicos méds comunmente diagnosticados son los
carcinomas, que suponen alrededor de dos tercios de
los tumores nasales (adenocarcinoma, carcinoma de
células escamosas, etc.), seguidos de los sarcomas (con-
drosarcoma, fibrosarcoma, etc.), siendo los tumores de
células redondas los menos frecuentes (linfoma)."?

¢ Cuales son los principales sintomas de un
tumor nasal?

Los principales signos clinicos son inicialmente los
estornudos y la descarga nasal unilateral mucopuru-
lenta, que puede ir acompafiada, o no, de epistaxis.
Conforme el tumor sigue desarrolldindose se suele
presentar descarga nasal bilateral y, en ocasiones, de-
formacién facial debida a la lisis 6sea y a la invasién
del tejido subcutdneo por parte del tumor. También
pueden observarse exoftalmos y signos neuroldgicos
causados por la invasién intracraneal, generalmente a
través del etmoides.!?

s Cuales son los principales métodos de
é|agnést|co?

El diagnéstico presuntivo de tumor nasal puede
alcanzarse a partir de radiografia (generalmente en
proyeccién dorso-ventral intraoral) o rinoscopia; sin
embargo, la TC tiene la ventaja de que evita la super-
posicién de estructuras y permite una mejor evalua-
cion de la extension del tumor (invasion de la Idmina
cribosa), adecuada valoracién de los ganglios linfaticos
regionales y presencia de metéstasis pulmonares. Esta
informacion es necesaria para el correcto estadiaje cli-
nico.? En aquellos casos en los que exista invasién del
sistema nervioso central, la resonancia magnética pue-
de ayudar a determinar con méds precisién el grado de
infiltracién.!

:Dbnde se localizan normalmente las me-
tastasis de los tumores nasales?

La capacidad metastdsica de los tumores nasales
depende del tipo y grado histolégico de malignidad.
Como norma general, son tumores con poca capacidad
metastdsica. De hecho, la principal causa de mortalidad
es la progresién local de la enfermedad y la invasién de
los tejidos adyacentes, por encima de la diseminacién
a distancia del tumor. Cuando suceden las metdstasis,
las localizaciones mds comunes son los ganglios linfa-
ticos regionales y el pulmén.!
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¢ Cudl es modalidad terapéutica que ma-
yor probabilidad de control tumoral tiene
para los tumores nasales caninos?

Al tratarse de tumores principalmente invasivos, el
objetivo clave del tratamiento es el control local de la
enfermedad. La reseccién quirtrgica, normalmente no
es posible debido al grado de infiltracién en el momen-
to del diagndstico. Por este motivo, la radioterapia es la
modalidad de tratamiento que consigue mayor control
a largo plazo. La combinacién de cirugia y radioterapia
no ha demostrado un mayor beneficio terapéutico res-
pecto a la radioterapia como tinica modalidad.’

Los inhibidores de la tirosin-kinasa, como el toce-
ranib, pueden ofrecer buenos resultados en algunos
casos, incluso por encima de la quimioterapia conven-
cional, pero por el momento, la informacién es escasa
y se refiere a pocos casos. El empleo de quimioterapia,
con o sin AINEs, tiene una eficacia limitada; aunque en
el caso de existir enfermedad metastasica o fallar las
terapias anteriores, estarfa justificado su uso.'*

; Cudles son los principales efectos secun-
éanos en perros con tumores nasales tra-
tados con radioterapia?

Los efectos secundarios al irradiar la cavidad nasal
pueden ser agudos o crénicos. Aparecen sobre el vo-
lumen irradiado y dependen de factores como la dosis
total y la dosis por fracciéon. Los efectos agudos se ma-
nifiestan durante el tratamiento o en las 3-4 semanas
posteriores. Se producen en tejidos con alto indice de
proliferacién (como piel o mucosas) y los mds frecuen-
tes son radiodermitis, mucositis y queratoconjuntivi-
tis. Los efectos crénicos, entre los que se encuentran la
necrosis cerebral y 6sea o las cataratas, aparecen con
menor frecuencia que los agudos y en tejidos con un
indice de proliferacién més bajo, meses después de fi-
nalizar el tratamiento.!” Los avances en las técnicas de
tratamiento, como la radioterapia de intensidad mo-
dulada (IMRT), han permitido ajustar con mds preci-
si6én la dosis de radiacién en tumores geométricamente
complejos, como los tumores nasales, muy préximos a
los ojos y sistema nervioso, disminuyendo los efectos
secundarios al recibir el tejido sano una cantidad me-
nor de radiacién.!

¢Como se llevd a cabo el tratamiento de
radioterapia?

En el centro de radioterapia se realizé una TC de pla-
nificacién, con el animal en la posicién de tratamiento,
utilizando como sistemas de inmovilizacién colchén
de vacio, mdscara termoconformada y molde dental
de silicona. Estos sistemas son fundamentales para el
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buen posicionamiento del paciente, ya que la terapia se
hace en base a la posicién del animal en la TC de plani-
ficacién, que debe reproducirse con total exactitud en
cada una de las sesiones. Posteriormente se procedi6 a
la digitalizacién del volumen tumoral y de los érganos
periféricos de riesgo (OAR), obteniendo los histogra-
mas dosis volumen (DVH), que representan la dosis
administrada a cada uno de los volimenes digitaliza-
dos (Fig. 2). El tratamiento propuesto consisti6 en la
irradiacién del volumen tumoral mediante la técnica
de radioterapia de IMRT step&shoot, con un acelerador
lineal Elekta (modelo Precise), mediante fotones de 6
MV (Fig. 3). Se conformaron 18 campos isocéntricos
y no coplanares con un colimador multildminas, que
modula el haz de radiacién en cada campo de trata-
miento, adaptdndolo a la forma de la lesién. La dosis
total fue de 45 Gy (dosis equivalente 57,8 Gy y dosis
bioldgica equivalente 62,29 Gy) administrados en 9 se-
siones (3 sesiones semanales, lunes-miércoles-viernes)
de 5 Gy. Para los tratamientos, se utiliz6 sedacién con
dexmedetomidina (2 pg/kg; Dexdomitor®, Zoetis,
Madrid) y butorfanol (0,2 mg/kg; Torphasol®, Esteve,
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Figura 2. Histogramas dosis volumen, que muestran la dosis total de ra-
diacién recibida en el volumen planificado de tratamiento (PTV), volumen
tumoral macroscépico (GTV) y 6rganos de riesgo.

Figura 3. Animal posicionado en el acelerador para la sesion de trata-
miento. Inmovilizaciéon con colchén de vacio, mascara termoconformada
y molde oral. Los pacientes estdn monitorizados durante todo el trata-
miento.
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Barcelona), seguida de induccién con propofol a dosis
efecto (Vetofol® Esteve, Barcelona) y mantenimiento
con isofluorano (Isoflo®, Esteve, Barcelona). Se realizé
un control postural diario mediante imagenes portales
ortogonales.

En la tercera semana de tratamiento el animal desarro-
116 radiodermitis y mucositis oral (Fig. 4), que se resolvie-
ron en dos semanas con tratamiento sintomaético basado
en antibiéticos (espiramicina y metronidazol 12,5 mg/
kg/24 h; Rhodogyl®, Sanofi Aventis, Barcelona), antiin-
flamatorios no esteroideos (robenacoxib 1 mg/kg/24/h;
Onsior®, Novartis Animal Health, Barcelona), analgési-
cos (tramadol 4 mg/kg/12 h; Adolonta®, Griinenthal
Pharma, Madrid) y aplicacién cada 12 horas de crema
y colutorio bloqueantes de radicales libres y especifi-
cos para el tratamiento de la radiodermitis y mucositis
por radiacién (Tectum®, Beacon Biomedicine, Madrid).
Tras varias semanas el pelo volvié a crecer con norma-
lidad en la zona irradiada (Fig. 5).

Tres meses después de finalizar el tratamiento, se
realiz6 una TC de control que mostré una remisién
parcial, con una reduccién del 50% del volumen tu-

[ -
Figura 4. Radiodermitis y mucositis oral (flecha) desarrollada al final del
tratamiento.

Figura 5. A los 3 meses
. de finalizar el tratamien-
to el pelo habia vuelto
a crecer en la zona irra-
diada.
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moral (Fig. 6). Se comenzé un tratamiento con una
férmula magistral de ciclofosfamida oral, a una dosis
de 10 mg/m?2 cada 24 h, combinada con firocoxib (5
mg/kg/24 h). Alos seis meses se volvié a realizar una
TC de control donde se observé enfermedad estable.
Quince meses después de la finalizacién del tratamien-
to, el animal contintia sin sintomas del tumor y no han
aparecido efectos secundarios tardios ni oculares ni
neurolégicos.

Discusion

La radioterapia es el tratamiento de eleccién para los
tumores de cavidad nasal, ya que la reseccién quirtr-
gica completa, por lo general, no es posible debido a la
gran extensién e invasion dsea que suelen tener estos
tumores en el momento del diagnéstico. Ademads, la
combinacién de cirugia y radioterapia no ha demos-
trado un mayor beneficio terapéutico respecto a la ra-
dioterapia como tnica modalidad.! El tiempo medio
de supervivencia de los perros con tumores nasales
tratados sélo con radioterapia, es de aproximadamente
un afio frente a los 95 dias en animales sin tratamiento,
con un peor prondstico en aquellos tumores que inva-
den la ldmina cribosa, y existiendo variaciones en la bi-
bliografia debido a los diferentes protocolos y técnicas
de tratamiento utilizadas.!?

Excepto en el caso del linfoma nasal, existen pocas
referencias sobre quimioterapia como tinica moda-
lidad de tratamiento de tumores nasales; y estos es-
tudios, por lo general, incluyen pocos animales. Los
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Figura 6. Imagen en TC post-con-
traste en plano transversal y ven-
tana de tejido blando. (A) Al inicio
del tratamiento con radioterapia.
(B) A los 3 meses del tratamiento,
donde se observa una marcada
reduccion del volumen tumoral.

fdrmacos mds cominmente utilizados son el cispla-
tino, el carboplatino y la doxorubicina.! Un estudio
sobre la eficacia del toceranib en el tratamiento de
carcinomas nasales reflejé aproximadamente un 70%
de beneficio clinico, aunque el nimero de animales
tratados era escaso.* Aunque no existen estudios que
hayan valorado el beneficio de la administracién
conjunta de firocoxib y ciclofosfamida tras el trata-
miento con radioterapia en tumores nasales, la te-
rapia metronémica se utiliz6 en este caso debido a
que existen evidencias de que prolonga el tiempo de
supervivencia en otros tumores tratados con radio-
terapia, como por ejemplo en los sarcomas de tejidos
blandos no operables.® Ademds, se ha descrito que
la administracién de firocoxib en pacientes tratados
con un protocolo paliativo de radioterapia mejora la
calidad de vida respecto a los animales que no reci-
ben dicho producto.’

La perra contintia sin sintomas después de quince
meses tras la finalizacién del tratamiento, superan-
do el tiempo medio de supervivencia descrito en la
mayoria de los articulos.! La técnica de IMRT permi-
te adaptar el haz de radiacién a la forma del tumor
con mayor precisién, minimizando la dosis recibida
por los tejidos sanos adyacentes y disminuyendo los
efectos secundarios.!

El caso que se presenta demuestra la eficacia de
esta modalidad de tratamiento con escasos efectos
secundarios, en un animal con un adenocarcinoma

nasal en estadio avanzado.
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