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RESUMEN

Esta tesis aborda un caso clinico poco frecuente: un sarcoma de tejidos blandos
(hemangiopericitoma) localizado en la lengua de un canino joven, una presentacion
inusual tanto por la edad del paciente como por la localizaciéon anatémica del tumor.
Este tipo de neoplasia, de crecimiento localmente agresivo y baja tasa de metastasis,
suele aparecer en perros adultos mayores y rara vez afecta la region lingual.

El trabajo combina una revision bibliografica actualizada sobre tumores orales,
sarcomas Yy electroquimioterapia (EQT), con la descripcion detallada del proceso
diagnostico, terapéutico y evolutivo del caso. Como primera linea de tratamiento se
utilizé la EQT en forma neoadyuvante, logrando una reduccion significativa del
volumen tumoral. Cuatro meses después, ante la recidiva, se realiz6 una glosectomia
parcial complementada con una nueva aplicacion de EQT en el lecho quirargico.

El paciente evolucion6é favorablemente, sin signos de recurrencia durante un
seguimiento de 20 meses, manteniendo funcionalidad oral y buena calidad de vida. A
pesar de la complejidad anatomica y la agresividad local del tumor, el abordaje
terapéutico combinado permitidé evitar una cirugia mas radical y preservar funciones
esenciales.

En este caso clinico se combiné terapias convencionales como la cirugia con EQT.
Ademas, resalta el valor del diagnéstico temprano, la planificacion adecuada del
tratamiento y el seguimiento clinico continuo para lograr resultados exitosos incluso
en presentaciones poco comunes.



SUMMARY

This thesis presents a rare clinical case: a soft tissue sarcoma (hemangiopericytoma)
located on the tongue of a young dog, an uncommon presentation due to both the
patient's age and the anatomical location of the tumor. This type of neoplasm,
characterized by locally aggressive behavior and a low metastatic rate, typically
appears in older dogs and only rarely affects the lingual region.

The work combines an updated literature review on oral tumors, sarcomas, and
electrochemotherapy (ECT) with a detailed description of the diagnostic, therapeutic,
and follow-up process of the case. ECT was used as a neoadjuvant treatment,
achieving significant tumor size reduction. Four months later, due to local recurrence,
a partial glossectomy was performed along with a second ECT application to the
surgical bed.

The patient showed a favorable evolution, with no signs of recurrence during a 20-
month follow-up period, maintaining oral functionality and good quality of life. Despite
the anatomical complexity and the locally invasive nature of the tumor, the combined
therapeutic approach avoided more radical surgery and preserved essential functions.

In this clinical case, conventional therapies such as surgery were combined with
electrochemotherapy. It also highlights the value of early diagnosis, proper treatment
planning, and ongoing clinical follow-up to achieve successful outcomes even in rare
presentations.



INTRODUCCION

La oncologia ha emergido como una disciplina crucial dentro de la medicina veterinaria
debido al aumento de la incidencia de neoplasias en animales domesticos. Este
fendmeno se ha visto impulsado por la prolongacion de la esperanza de vida de las
mascotas, los avances tecnoldgicos en diagndéstico y tratamiento, asi como una mayor
conciencia de los propietarios sobre el bienestar de sus animales (Vail et al., 2022).

El cancer, definido como un conjunto de neoplasias malignas, constituye una de las
principales causas de morbilidad y mortalidad en animales de compafia,
especialmente en perros y gatos. En este marco, el abordaje del cancer en medicina
veterinaria no debe limitarse Unicamente al control de la enfermedad, sino que debe
contemplar una vision integral del paciente. Esto implica considerar no solo aspectos
clinicos, sino también emocionales y éticos, tanto del animal como de su entorno
humano. Todos los pacientes oncoldgicos, independientemente de su prondstico o de
las limitaciones econdmicas del tutor, merecen ser atendidos con dignidad, alivio del
dolor y respeto por su calidad de vida. La decision sobre como y cuando tratar no
siempre es evidente, y requiere del criterio profesional para equilibrar expectativas
terapéuticas con el bienestar animal, adoptando una atencidon compasiva como eje
central del manejo oncoldgico (Ogilvie & Moore 2008).

Se estima que aproximadamente el 45% de los perros mayores de 10 anos
desarrollaran algun tipo de cancer a lo largo de su vida, lo que convierte al diagnostico
y tratamiento de estas enfermedades en un area de constante investigacion y
avances. Las neoplasias pueden clasificarse en benignas y malignas, siendo estas
tltimas las que, por lo general, presentan un curso mas agresivo, con una mayor
tendencia a la invasion local y a la metastasis. Entre los distintos tipos de neoplasias
malignas, los sarcomas constituyen un grupo heterogéneo de tumores
mesenquimatosos que se originan en tejidos conectivos, como musculos, huesos,
cartilagos y vasos sanguineos. En los caninos, los sarcomas representan una
proporcion significativa de los tumores malignos, y su comportamiento biolégico se
caracteriza por una localizacién y un crecimiento agresivos. Estos tumores pueden
encontrarse en diversas regiones del cuerpo, incluyendo las extremidades, la cavidad
abdominal y, con menor frecuencia, la cavidad oral (Vail et al., 2022).

El tratamiento de los sarcomas orales, particularmente en la lengua, exige un enfoque
multidisciplinario. La glosectomia parcial se ha propuesto como una intervencion
quirtrgica efectiva, que permite la reseccion de la porcion afectada de la lengua,
preservando al maximo la funcién oral del paciente. Sin embargo, debido a la
naturaleza agresiva de estos tumores, la recurrencia local es una preocupacion
constante, lo que ha llevado a la implementacion de terapias adyuvantes, como la
EQT. Esta técnica, que combina la administracion de agentes quimioterapéuticos con
pulsos eléctricos para aumentar la permeabilidad celular, ha demostrado ser eficaz
para mejorar la respuesta tumoral y reducir las tasas de recurrencia, especialmente
en tumores superficiales y de dificil tratamiento (Barrera et al., 2018).

Este trabajo de tesis presenta el caso clinico de un canino diagnosticado con sarcoma
de tejidos blandos (hemangiopericitoma) en la lengua, el cual fue tratado mediante
glosectomia parcial y EQT. El objetivo de este estudio es evaluar la efectividad de esta
combinacion terapéutica en el tratamiento de este tipo especifico de tumor, asi como



analizar las implicaciones clinicas y las perspectivas de tratamiento para tumores
orales en animales de compafia.
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REVISION BIBLIOGRAFICA

Sarcomas de tejidos blandos.

Los sarcomas de tejidos blandos (STB) comprenden entre el 7% y el 15% de todos
los tumores de piel y subcutaneo en el perro. Los sarcomas se originan de tejidos
mesenquimales y tienen caracteristicas similares al tipo celular de origen. Estos
tumores surgen en tejidos conjuntivos, incluyendo musculo, tejido adiposo, neuro-
vascular, fascial y fibroso, y pueden dar lugar a neoplasias benignas y malignas.
Algunos sarcomas que surgen de tejidos blandos se excluyen del término general de
STB debido a diferencias en la ubicacion anatémica, el comportamiento bioldgico
(como una mayor tasa de metastasis o una distribucion diferente de la metéastasis) y
las caracteristicas histologicas. Estos incluyen el sarcoma histiocitico, el sarcoma de
células sinoviales, el hemangiosarcoma, el linfangiosarcoma, el rabdomiosarcoma, el
fibrosarcoma oral y los tumores de la vaina nerviosa periférica de los plexos braquial
y lumbar. La mayoria son tumores solitarios que se presentan en edad media-
avanzada. Se ha observado que los sarcomas pueden estar asociados a factores
como radiacion, traumatismos, cuerpos extrafios e implantes ortopédicos, aunque no
existe una predileccion especifica por raza o sexo (Vail et al., 2022).

Desde una perspectiva bioldgica, los STB presentan caracteristicas relevantes que
deben ser consideradas en su abordaje clinico y terapéutico. Estos tumores suelen
manifestarse como masas pseudoencapsuladas, es decir, rodeadas por un tejido que
simula una capsula formada por la compresién del tejido conectivo peritumoral, el cual
puede contener o confluir con células neoplasicas. Su consistencia varia entre blanda
y firme, y aunque macroscopicamente pueden parecer bien delimitados, a nivel
histologico sus margenes suelen ser poco definidos. Esta caracteristica facilita la
infiltracion local a través de los planos fasciales, lo que les confiere un comportamiento
invasivo. La combinacion de esta invasion con margenes quirlrgicos frecuentemente
imprecisos contribuye a una elevada tasa de recurrencia local tras una escision
quirurgica conservadora (Mauten, 2017).

En términos generales, estos tumores comparten un comportamiento biolégico similar,
manifestandose como masas localmente invasivas con crecimiento entre los planos
fasciales. Sin embargo, también pueden presentar un patron infiltrativo, caracterizado
por un bajo potencial metastasico y una tasa de recurrencia variable tras la escision
quirargica marginal (Avallone et al., 2014; Vall et al., 2022).

Pueden aparecer en cualquier lugar anatémico, con mayor frecuencia involucran a la
piel y a los tejidos subcutaneos. El 60% se encuentran en las extremidades, mientras
gue otras localizaciones anatémicas estdn menos representadas (tronco 35% Yy
cabeza o cuello 5%) (Torrigiani et al., 2019; Vail et al., 2022).

1. Clasificacion

El término STB abarca un grupo heterogéneo de tumores, que se pueden subclasificar
en funcion del tejido de origen o fenotipo. Los ejemplos mas frecuentes incluyen el
fibrosarcoma, tumor de pared perivascular, tumor de la vaina del nervio periférico,
liposarcoma, mixosarcoma, sarcoma pleomarfico, mesenquimoma maligno y sarcoma
indiferenciado (Avallone et al., 2014; Torrigiani et al., 2019; Vail et al., 2022).
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2. Tumor de la pared perivascular

En cuanto a la anatomia normal de la pared de los vasos sanguineos, dependen del
tipo de vaso. Los capilares estan compuestos por endotelio, pericitos y membrana
basal. Las grandes venas y arterias se componen de endotelio, células del
revestimiento subendotelial, membrana basal, una capa medial de células musculares
lisas y una capa adventicia de miofibroblastos y fibroblastos (Vail et al., 2020).

Los tumores de la pared perivascular se originan a partir de las células murales
vasculares no endoteliales, en particular los pericitos vasculares. Dentro de esta
clasificacion se incluyen el hemangiopericitoma, miopericitomas, angioleiomiomas,
angiofibroma y angiomiofibroblastoma (Avallone et al., 2014; Kravitz et al., 2019).

3. Tumores en lengua

I. Epidemiologia

Los tumores en lengua son pocos comunes en perros, representan 2-4% de las
neoplasias orofaringeas. De las lesiones en lengua un 54% son neoplasias, siendo
aproximadamente el 70% de caracter maligno. Generalmente estos tumores se
localizan dorsalmente en la lengua, distribuyéndose en la region rostral, medial y
caudal de la misma (Vail et al., 2022).

Una variedad de tumores puede desarrollarse en la lengua, siendo los mas comunes
los melanomas malignos (26%), carcinoma de células escamosas (24%),
plasmocitoma (9%), tumores de células granulares (7%), hemangiosarcoma (6%) y
fibrosarcoma (6%). Los tumores benignos diagnosticados con mayor frecuencia son
plasmocitoma, tumor de células glandulares, papiloma escamoso, fibroma y lipoma
infiltrante (Munday et al., 2016; Syrcle et al., 2008).

Algunos STB que afectan la cavidad oral presentan caracteristicas histolégicas de
bajo grado; sin embargo, su evolucién clinica suele ser agresiva y se asocian con
menores tasas de supervivencia en comparacién con los STB en otras localizaciones
anatémicas. Por esta razén, no suelen incluirse dentro de la clasificacion convencional
de los STB caninos (Dennis et al., 2011).

En términos de la edad, la edad promedio de los perros con neoplasias linguales
malignas es de 10 afios (Syrcle et al., 2008), y se observa con mayor frecuencia en
perros de razas grandes. Ademas, razas como Chow Chow y Shar-Pei chino parecen
tener un mayor riesgo de desarrollar neoplasias melanociticas en la lengua (Dennis et
al., 2011; Munday et al., 2016; Valil et al., 2022).

II. Signos clinicos

Las neoplasias linguales en perros son relativamente pocos comunes y, en muchos
casos, se detectan como hallazgos incidentales antes de que se realice una
investigacion clinica formal. Aproximadamente la mitad de las neoplasias linguales
caninas se identifican sin sintomas clinicos evidentes. En un estudio retrospectivo
realizado por Syrcle et al. (2008), se observé que el 36% de los tumores linguales
fueron hallazgos incidentales y en el 29% de los perros, aungue se noté una masa en
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la lengua, los propietarios no detectaron signos clinicos asociados a la misma. Los
sintomas atribuibles a los tumores incluyeron halitosis (12% de los casos),
hipersalivacién (9.5% de los casos), hemorragia oral (7% de los casos), dificultades
con la deglucion o la prension (5% de los casos) y pérdida de peso (2% de los casos).

lll. Diagndstico

El diagndstico temprano y preciso de las neoplasias linguales en caninos es
fundamental para determinar el tratamiento mas adecuado y mejorar el prondstico de
los pacientes. El proceso diagndstico generalmente comienza con una exploracion
clinica completa, en la que se consideran los signos clinicos que pueden incluir
halitosis, hipersalivacion, hemorragia oral, dificultad para deglutir y, en algunos casos,
pérdida de peso (Syrcle et al., 2008). Sin embargo, estos sintomas no son exclusivos
de los tumores linguales, por lo que el diagndstico definitivo requiere la realizacion de
pruebas complementarias.

® Puncion Aspiracion con Aguja Fina

Una de las primeras herramientas diagnosticas utilizadas en el proceso de evaluacion
de un tumor lingual es la Puncion aspiracién con aguja fina (PAAF). Este método
minimamente invasivo consiste en extraer una muestra de células del tumor mediante
una aguja fina. Couto & Moreno (2013) destacan que la PAAF es util para realizar una
primera evaluacion citoldgica rapida y precisa, lo que ayuda a identificar la naturaleza
benigna o maligna del tumor y a diferenciar entre diferentes tipos de neoplasias.

La PAAF es especialmente Gtil en casos donde el acceso al tumor es complicado o
cuando la biopsia no es posible debido a la localizacion o tamafio del tumor. Sin
embargo, aunque la PAAF es una herramienta eficiente para el diagndstico citolégico,
su capacidad para clasificar con precision todos los tipos de tumores es limitada en
algunos casos, ya que ciertos tumores como los STB pueden ser dificiles de
diferenciar sélo a través de la citologia (Couto & Moreno, 2013).

® Histopatologia

El diagnostico definitivo de las neoplasias generalmente se logra mediante la
histopatologia. Este método implica la obtencion de una muestra de tejido mediante
biopsia incisional o biopsia excisional, que se envia al laboratorio para su analisis
microscopico. La histopatologia permite una clasificacion detallada del tipo de tumor y
proporciona informacion sobre su grado de malignidad y los margenes de reseccion
de los tumores para determinar el prondstico y seleccionar el tratamiento mas
adecuado (Avallone et al., 2014; Munday et al., 2016).
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Ademas, Caliskan et al. (2017) han sefialado que, en algunos casos, los tumores
pueden ser dificiles de diferenciar solo mediante la PAAF, y es aqui donde la
histopatologia juega un papel esencial. Para ciertos tipos de tumores, como el
hemangiopericitoma, la histopatologia es la herramienta clave para hacer un
diagnéstico definitivo, especialmente cuando los resultados de la PAAF no son
concluyentes.

En algunos casos, los resultados histopatoldgicos pueden no ser suficientes para una
clasificacion exacta del tumor. Por ello, los métodos inmunohistoquimicos son
frecuentemente empleados para mejorar la precision del diagndstico. Estos métodos
utilizan anticuerpos especificos para identificar caracteristicas moleculares en las
células tumorales, lo que permite una clasificacion mas detallada. Segun Namazi et
al. (2014), el uso de inmunohistoquimica en el diagnostico de hemangiopericitomas
ha permitido una identificacion mas clara de este tipo de tumor, que de otro modo
podria confundirse con otros sarcomas orales.

Histol6gicamente, los tumores de la pared perivascular se caracterizan por la
proliferacion de células multinucleadas en forma de huso que rodean los capilares y
vénulas poscapilares, formando un patron caracteristico de "huella digital". Ademas,
presentan patrones estructurales distintivos, como verticilos perivasculares, haces
entrelazados, crecimiento placentoide y vasos coralinos. Suelen localizarse en la capa
subcutanea de las extremidades. El diagndstico se basa en la identificacion de estos
patrones histopatolégicos y en la expresion variable de antigenos especificos
mediante técnicas de inmunohistoquimica (Avallone et al., 2014; Caliskan et al., 2017,
Kravitz et al., 2019; Namazi et al., 2014; Vall et al., 2022).

® Iméagenes Diagndsticas

Aunque la PAAF vy la histopatologia son fundamentales para la caracterizacién del
tumor, se deben utilizar estudios de imagen como la radiografia toracica de tres
proyecciones para estadificar el tumor, ya que los pulmones son el sitio metastasico
mas comun para los STB tipicos. Aunque la metastasis de ganglios linfaticos es poco
comun, se debe realizar una PAAF o una biopsia de ganglios linfaticos regionales en
perros con ganglios linfaticos clinicamente anormales, STB de grado Ill o STB no
convencionales sospechosos con una alta tasa de metéstasis a ganglios linfaticos
regionales. Se recomiendan imagenes abdominales para la evaluacién de metastasis
en animales con STB de alto grado en las extremidades pélvicas. La tomografia
computarizada y la resonancia magnética permiten una visualizacion detallada del
tamafio y la localizacion de los tumores, facilitando la planificacion de la cirugia y otros
tratamientos. Los estudios de imagen del tumor local pueden ser necesarios para
planificar el abordaje quirargico o la radioterapia si el tumor esta fijado a estructuras
subyacentes o se localiza en una zona que puede dificultar el tratamiento definitivo,
como la region pélvica (Vail et al., 2022).
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IV. Tratamiento de los STB en Caninos

® Cirugia

El tratamiento de eleccidén para estos tumores es la escisidén quirlrgica. La reseccion
quirurgica completa es fundamental para obtener un control local del tumor y mejorar
el pronéstico del paciente. Los margenes quirdrgicos deben ser adecuados para
asegurar que no queden células tumorales en el sitio de reseccion, lo que podria
conducir a recidivas locales (Kravitz et al., 2019; Valil et al., 2022).

El margen recomendado para una escision quirargica de STB es de al menos 3 cm en
los margenes laterales, y debe incluir un plano fascial limpio en los margenes
profundos. Esta amplitud de los margenes es importante porque permite la eliminacion
de células tumorales microscopicas que podrian haber quedado fuera del campo
visible del tumor, reduciendo el riesgo de recurrencia (Torrigiani et al., 2019). Sin
embargo, la obtencion de margenes adecuados no siempre es posible, especialmente
en areas anatomicas dificiles, como la cavidad oral, la cavidad nasal, la cabeza y el
cuello (Tellado et al., 2022; Torrigiani, 2018).

Los tumores en la porcion rostral de la lengua tienden a tener un pronostico mas
favorable por varias razones, entre ellas la posibilidad de una deteccion temprana y la
opcion de realizar una cirugia con margenes mas amplios, lo cual mejora las
perspectivas de tratamiento. En cambio, los tumores en la porcién caudal de la lengua
tienen un comportamiento mas agresivo debido a la mayor densidad de vasos
sanguineos y linfaticos en esa area, lo que facilita la diseminacion de células tumorales
hacia otras partes del cuerpo, aumentando el riesgo de metastasis (Dalek, 2007).

El grado de reseccion y la integridad de los margenes quirlrgicos son factores
prondsticos importantes, también se utilizan protocolos de tratamiento que combinan
cirugia con terapias adyuvantes como radioterapia, electroquimioterapia,
guimioterapia intralesional y metrondmica (Spugnini et al., 2019; Tellado et al., 2022;
Torrigiani et al., 2019).

Glosectomia en Tumores Linguales

Anatémicamente, la lengua se divide en raiz, cuerpo y apice. La raiz se encuentra
fijada a la orofaringe y contiene los musculos extrinsecos estilogloso, hiogloso y
geniogloso, los cuales permiten movimientos de retraccion, depresion y protrusion;
estos musculos estan inervados por el nervio hipogloso (XII par craneal) (Eubanks,
2007; Johnston & Tobias, 2023).

El cuerpo, de forma triangular y gruesa, se extiende rostralmente y se une al piso de
la boca mediante el frenillo lingual. El pice es libre y movil, y en su plano medio ventral
contiene una estructura denominada lisa o elyssa, compuesta por musculo, grasa y
tejido conectivo (Johnston & Tobias, 2023). Los musculos intrinsecos (longitudinales,
transversales y perpendiculares) permiten modificar la forma de la lengua y también
estan inervados por el nervio hipogloso. La superficie dorsal de la lengua esta
recubierta por una membrana mucosa gruesa, con papilas gustativas (fungiformes,
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foliadas y circunvaladas) y mecanicas (filiformes), que cumplen funciones sensoriales
y de proteccion. La mucosa ventral es mas fina y permite visualizar estructuras
vasculares como la vena lingual, que discurre paralela al frenillo (Eubanks, 2007).

La irrigacion sanguinea principal proviene de la arteria lingual, rama de la carétida
externa, mientras que la vena lingual drena hacia la vena facial. Las anastomosis
vasculares dorsales permiten una eficiente disipacién del calor durante el jadeo. La
inervacion sensorial se distribuye entre los pares craneales VII (facial), IX
(glosofaringeo) y V (trigémino), que participan en la percepcion del gusto, tacto, dolor
y temperatura (Eubanks, 2007; Johnston & Tobias, 2023).

Debido a su relevancia funcional, las alteraciones congénitas, traumaticas o
neoplasicas de la lengua pueden comprometer seriamente la calidad de vida del
animal, siendo a veces incompatibles con la vida, lo que resalta la importancia de su
evaluacion clinica detallada y su preservacion funcional ante cualquier intervencion.
La glosectomia es un procedimiento quirargico complejo que involucra la resecciéon
parcial o total de la lengua. Este tipo de cirugia se realiza con mayor frecuencia en
casos de tumores linguales, que aunque poco comunes, presentan retos significativos
debido a la importancia funcional de la lengua en los perros (Tellado et al., 2022). La
lengua desempefia una serie de funciones esenciales, como la captura de alimentos,
la deglucion, el sabor, la disipacion de calor mediante jadeo y la vocalizacién, ademas,
la lengua facilita el aseo del animal; La glosectomia o la amputacién de la lengua se
han reportado raramente en medicina veterinaria (Dvorak et al., 2004).

La clasificacién de las glosectomias en perros se adapta a la de los humanos (Tabla
1)

Tabla 1: Clasificacion de las glosectomias (Culp et al., 2013; Tellado et al., 2022).

Tabla 1: Clasificacion de las Glosectomias
Parcial Consiste en la escision de una parte de
la lengua (generalmente la parte
anterior) sin afectar las estructuras
musculares profundas.

Subtotal |Involucra la escisién de la lengua libre y
una porcion de los musculos geniogloso
o genihioideos.

Casi total |Se reseca mds del 75% de la lengua,
dejando una pequefia porcion de la

lengua para funciones basicas.

Total Implica la escision completa de la
lengua, lo que tiene un impacto
significativo en la calidad de vida del
perro, afectando gravemente su

capacidad de deglucion, vocalizacion vy,

en muchos casos, alimentacion
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La técnica quirurgica segun Fossum es mediante una incisién en cufia, donde la parte
de musculo cortada sea ligeramente mayor a la mucosa dorsal o ventral de la lengua,
se debera controlar la hemorragia con ligaduras, presion o electrocauterio. Se utilizan
puntos de colchonero horizontales de un lado a otro como sean necesarios para
controlar el sangrado, luego se unen los bordes epiteliales con una sutura siempre
continda utilizando material monofilamento de 3-0 o 4-0 reabsorbible. Cuando se
realizan glosectomias mayores se debe colocar una sonda de alimentacién (Fossum,
2019).

Las estructuras de la cavidad oral cicatrizan rdpidamente en comparacion con la piel.
Esto podria explicarse por la actividad fagocitica, realizada principalmente por los
monocitos, que es favorecida por aporte sanguineo abundante de la mucosa y las
temperaturas mas calidas. Asi mismo, una actividad metabdlica mas alta y un grado
de mitosis mas elevado es reconocido en la boca. Las heridas aproximadas se
repitelizan en pocos dias, y los defectos cicatrizan por segunda intencion (Fossum,
2019).

A pesar que la glosectomia puede ser necesaria para la eliminacion de neoplasias
localizadas en la lengua, también conlleva riesgos funcionales importantes. La
mayoria de los informes publicados sobre glosectomias en perros han descrito
procedimientos parciales, dado que las glosectomias totales se reservan para casos
muy especificos (Vail et al., 2022).

Aunque la reseccion quirargica de la neoplasia lingual se considera el tratamiento de
eleccion, conlleva varias preocupaciones significativas, como la posibilidad de
escision incompleta, recurrencia tumoral, sialorrea con dermatitis regional secundaria,
alteraciones en la prension alimentaria, desarrollo de enfermedad metastasica y la
eventual necesidad de colocar una sonda de alimentacion. La literatura veterinaria que
aborda los resultados quirdrgicos en animales sometidos a este procedimiento es
limitada. Asimismo, las terapias adyuvantes, como la quimioterapia y la radioterapia,
han sido escasamente descritas en el tratamiento de estas neoplasias (Culp et al.,
2013).

® Radioterapiay Quimioterapia Adyuvantes

La radioterapia se utiliza generalmente como complemento de la cirugia,
particularmente en casos donde los margenes quirdrgicos son incompletos o en
aguellos tumores que son particularmente agresivos y tienen altas tasas de
recurrencia (Torrigiani et al., 2019). La radioterapia puede ayudar a eliminar las células
tumorales remanentes y reducir el riesgo de metéstasis (Tellado et al., 2022).

La quimioterapia antineoplasica en medicina veterinaria se indica en aquellos casos
en los que la cirugia, la radioterapia u otros tratamientos topicos no son viables o han
resultado insuficientes. Asimismo, puede utilizarse como terapia complementaria con
el objetivo de controlar recidivas locales o prevenir la progresion metastasica. Su
mecanismo de accion se basa en la capacidad de los agentes citotoxicos para interferir
en el ciclo celular, afectando especialmente a células en division activa, al alterar
procesos fundamentales como la replicacion del ADN (fase S) y la mitosis (fase M).
Entre las principales clases de farmacos utilizados se encuentran los antimetabolitos,
los agentes alquilantes y los inhibidores de la topoisomerasa, que interfieren
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directamente en la sintesis de ADN, asi como los alcaloides de la vinca y los taxanos,
gue actuan sobre la tubulina, inhibiendo la formacién del huso mitético necesario para
la division celular. Estos agentes pueden administrarse por via sistémica o topica, pero
debido a que no distinguen entre células neoplasicas y células normales en rapida
proliferacion, su uso puede asociarse a diversos efectos adversos. El célculo de la
dosis se basa preferentemente en la superficie corporal (expresada en mg/m?), ya que
este método se correlaciona mejor con la farmacocinética del paciente en
comparacion con el peso corporal. Ademas, es fundamental considerar el estado
clinico general del animal, posibles comorbilidades, acumulacion de liquidos en
cavidades corporales y condiciones particulares como la obesidad, para ajustar tanto
las dosis como los intervalos de administracion, priorizando siempre la eficacia
terapéutica sin comprometer la tolerancia del paciente (Ferreira & De Nardi, 2021).

El uso de quimioterapia en el tratamiento de STB en caninos sigue siendo
controvertido. Aunque su indicacién se asocia principalmente a tumores de alto grado,
la evidencia actual no demuestra un beneficio claro en términos de supervivencia,
incluso en protocolos con doxorrubicina o ifosfamida. Al igual que en medicina
humana, los estudios en medicina veterinaria muestran que la quimioterapia
adyuvante no mejora significativamente los resultados frente al tratamiento quirdrgico
exclusivo, especialmente considerando que las metastasis suelen aparecer en fases
tardias del curso clinico (Vail, 2022).

Por otro lado, la quimioterapia intralesional implica la administracion de farmacos
citotoxicos directamente en el tumor, Los farmacos empleados como quimioterapia
intralesional son el cisplatino, liberado localmente de un polimero biodegradable o
perlas de sulfato de calcio y sulfato de dextrano implantadas en el lecho quirurgico, y
5-fluorouracilo, inyectado semanalmente durante un minimo de seis tratamientos. Son
frecuentes las complicaciones de la herida tras el tratamiento con quimioterapia
intralesional, afectando al 47-84% de los perros (Vail et al., 2022).

La quimioterapia metrondmica también puede utilizarse como tratamiento adyuvante
para inhibir el crecimiento tumoral y mejorar la calidad de vida de los pacientes con
tumores metastasicos. Es una modalidad terapéutica que se basa en la administracion
prolongada y regular de dosis bajas de farmacos antineoplasicos. Esta estrategia se
destaca por su bajo nivel de toxicidad, simplicidad en la administracion y eficacia
clinica, especialmente en pacientes con limitaciones fisioldgicas. Se ha utilizado con
éxito en el tratamiento de diversos tipos de tumores, particularmente con agentes
como ciclofosfamida, clorambucilo y lomustina, mostrando buenos resultados clinicos
y escasos efectos adversos (Correal et al., 2017).

En medicina veterinaria se utiliza fundamentalmente un agente alquilante
(ciclofosfamida generalmente) en combinacion con un antiinflamatorio no esteroideo
(AINE) con efecto anticiclooxigenasa-2 (firocoxib, cimicoxib, piroxicam o meloxicam)
(Ciguenza del Ojo, 2019).

Se ha comprobado que la enzima ciclooxigenasa 2 (COX-2) tiene una sobreexpresion
en muchas células tumorales y esto estimula la angiogénesis debido al incremento de
la produccion de factores de crecimiento, estrechamente relacionados con esta. El uso
de AINES anti COX-2 tiene efecto antitumoral en muchos tumores tanto por el efecto
antiangiogénico nombrado como por su efecto inmunomodulador y participacion en la
formacion y actividad de linfocitos T reguladores. La terapia metronOmica se emplea
normalmente en tumores de bajo grado con un elevado potencial angiogénico como
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por ejemplo los sarcomas de tejidos blandos, o en tumores que no son tratables de
otra manera o metastasicos (Martinez-Losa, 2019).

® Electroquimioterapia (EQT):

La EQT es una técnica que combina quimioterapia con electroporacién, con objetivo
de aumentar la eficacia de los agentes citotoxicos. Este tratamiento consiste en la
aplicacién de pulsos eléctricos de alta tension que incrementa transitoriamente la
permeabilidad de la membrana celular, facilitando asi la penetracion de farmacos
como la bleomicina o el cisplatino en las células tumorales. Es un tratamiento local y
muy eficaz para tumores de cualquier histologia en medicina humana y veterinaria,
ademds induce una respuesta inmunitaria (Maglietti et al., 2020; de la Riva et al.,
2021).

La electroporacién provoca una alteracion momentanea en la membrana celular, para
facilitar el ingreso de farmacos (EQT), genes (electrotransferencia génica -GET),
proteinas, metabolitos y anticuerpos en células vivas. Estas técnicas de
electroporacién comparten una caracteristica en comun, generan la formacién de
poros en la membrana celular, lo suficientemente cortos para no afectar a las células;
Por lo contrario la electroporacion irreversible (IRE) es otra técnica con tiempos
prolongados lo que provoca muerte celular por dafio en su homeostasis, esto depende
de los parametros de pulsos eléctricos aplicado, dentro de esta clasificacion tenemos
la nanoelecroporacion (NEP), es una técnica irreversible la diferencia es que utiliza
diferentes parametros eléctricos, pulsos de muy corta duraciéon, del orden de los
nanosegundos, pero con campos de 10 a 20 veces superiores a los utilizados en la
(EQT) (Figura 1) (De la Riva et al., 2021; Maglietti et al., 2020; Maglietti & Tellado,
2019; Omura et al., 2000).

:

Electroporacidn irreversible

(IRE)

Nano electroporacion (NEP)

Figura 1. Esquema de los diferentes tipos de tratamientos basados en electroporacion.
Fuente: Tellado & Maglietti (2019).
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La IRE es un tratamiento ablativo local. Aunque no es selectivo para las células
tumorales, induce la muerte celular inmunogénica (activa las células dendriticas y
disminuye la inmunosupresion inducida por el estroma del tumor (Maglietti et al.,
2020).

En cuanto a la EQT, electroporacién reversible, permite una mayor concentracion de
medicamentos en las células tumorales, aumentando asi su eficacia citotdxica y
antitumoral. La bleomicina, el cisplatino o el calcio son los farmacos que han
demostrado ser eficaces para estos fines, con una clara ventaja de la bleomicina, la
cual ademas de administrarse intratumoral también admite la via intravenosa. Para
lograr que esos farmacos ingresen a las células los parametros de pulso estandar
aceptados para la EQT son 8 pulsos monopolares de onda cuadrada de 100 us,
suministrados a una frecuencia de repeticion de 1-5000 Hz, con una relacién voltaje
distancia de 1000-1300 V/cm, dependiendo de los electrodos utilizados (Tellado &
Maglietti, 2019).

La administracion intratumoral de agentes quimioterdpicos representa una estrategia
terapéutica local eficaz para el tratamiento de tumores de pequefio tamafio (<2 cm?),
ya que permite alcanzar altas concentraciones del farmaco directamente en el tejido
tumoral, minimizando la toxicidad sistémica. Entre los compuestos mas utilizados por
esta via se encuentran la bleomicina, el cisplatino y el cloruro de calcio. La bleomicina
se administra a una concentracion de 1.000 Ul/ml, con una dosis de 250 Ul por cm3
de tumor, mientras que el cisplatino se recomienda a una concentracién de 1 mg/ml,
ajustando la dosis en funcién del volumen tumoral. Cabe destacar que el cisplatino
esta contraindicado en gatos, en estos casos puede considerarse el uso de
carboplatino, aunque su eficacia intratumoral solo ha sido demostrada in vitro. En
medicina equina, el cisplatino ha mostrado buenos resultados terapéuticos. Por otro
lado, el cloruro de calcio puede utilizarse a una concentracion de 9 mg/ml,
administrando un volumen equivalente a la mitad del volumen del tumor, siendo una
alternativa valida en ausencia de los otros farmacos, aunque también se limita a
tumores pequefios. La técnica de aplicacion consiste en la insercion de una aguja en
el centro del tumor para infiltrar el agente de forma radial, procurando evitar la
extravasacion y el dafio al tejido sano adyacente, ya que estos compuestos pueden
inducir necrosis si se infiltran fuera del tumor. Para maximizar la eficacia del
tratamiento, se recomienda aplicar la electroporacion de manera inmediata tras la
administracion del farmaco, debido a su rapida eliminaciéon del sitio tumoral (Maglietti
& Tellado, 2022).

La dosis de bleomicina utilizada por via intravenosa es de 15.000 Ul/mt?, con una dosis
maxima 30.000 Ul/mt?. La aplicaciéon de los pulsos eléctricos puede comenzar 5-8
minutos después que el farmaco se haya difundido en el tejido tumoral. Luego de su
administracion aproximadamente la mitad de la dosis de bleomicina se elimina por
excrecion renal, por lo que se debe utilizar una dosis reducida en pacientes con
funcion renal disminuida. La dosis acumulativa maxima recomendada en caninos es
de 200.000UI/mt?, pudiendo dar toxicidad con fibrosis pulmonar si se excede la misma
(Tellado & Maglietti, 2022). En felinos no se conoce esta dosis. Sus efectos
secundarios son minimos y su potencial mielosupresor es reducido (Ogilvie & Moore
2008). Este farmaco se metaboliza en los tejidos por la enzima bleomicina hidrolasa,
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gue se encuentra en muy baja concentracion en la piel y los pulmones, lo que explica
la susceptibilidad de estos tejidos a la droga (Tellado et al., 2022). La bleomicina tiene
baja permeabilidad a través de la membrana celular en condiciones normales debido
a su caracter hidrofilo, con la electroporacion esta se concentra en los tejidos
estimulados (Omura et al., 2000). La mayor ventaja de esta droga es que mata
selectivamente las células replicantes (enfoque no ablativo), corta las hebras de ADN
y las células mueren al intentar dividirse. Preservando de esta forma los tejidos sanos
no replicantes. El efecto terapéutico maximo se observa de 6-8 semanas post-
procedimiento, pero puede tardar mas. Mientras la lesion siga reduciéndose, no se
necesitan mas sesiones de tratamiento, porque no hay ningun beneficio en tratar las
células ya tratadas y puede inducir la necrosis del tejido. Ademas de la electroporacion
de membrana, se han reportado otros efectos que contribuyen a los resultados
beneficiosos, incluidos los efectos antivasculares y participacion de la respuesta
inmune. La activacion del sistema inmune se produce por la liberacion de sefales
asociadas al dafio que desencadena una estimulacion intensa de la inmunidad contra
el cancer, superando la evasion inmunitaria del tumor (Maglietti et al., 2020; Maglietti
y Tellado, 2022; Ramos, 2024).
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La respuesta inmune juega un papel crucial en la eficacia del tratamiento, no solo
contribuye al aumento de la efectividad del mismo, sino que también puede dar lugar
a efectos abscopales en algunos casos particulares (Maglietti & Tellado, 2022).

Los pulsos eléctricos inducen un blogueo temporal del flujo sanguineo en los tejidos
tumorales, lo que reduce en un 80% el suministro sanguineo al tumor. Este fendmeno
se debe a la vasoconstriccion de las arteriolas aferentes, mediada por el sistema
nervioso simpatico. La constriccion vascular resultante no solo previene el sangrado
durante la aplicacion de la técnica, sino que también favorece la retencion del farmaco,
aumentando asi su concentraciéon intracelular. Este proceso se denomina bloqueo
vascular. Adicionalmente, los pulsos eléctricos provocan una desregulacion vascular
inmediata al alterar el citoesqueleto de las células endoteliales, lo que genera
hinchazon celular. Esta alteracion da lugar a la muerte de algunas células tumorales
y vasculares, induciendo una hipoxia en las células tumorales, lo que finalmente
conduce ala necrosis (De la Riva et al., 2021; Maglietti & Tellado, 2022; Ramos, 2024).

Cabe destacar que la EQT no presenta efectos adversos sobre los vasos sanguineos
normales que rodean el tumor, lo que evidencia que la accién disruptora vascular de
la ECT es especifica para los vasos sanguineos tumorales (Merkelc, 2013).
Antiguamente, la EQT se utilizaba para el tratamiento paliativo de tumores cutaneos y
subcutaneos de cualquier histologia. Pero, en la actualidad, puede emplearse con un
enfoque curativo sola 0 en combinacion con otras terapias. Se ha utilizado para tratar
tumores en diferentes regiones anatomicas debido al disefio de diferentes electrodos
(Maglietti & Tellado, 2022).

La EQT presenta diversas indicaciones clinicas segun el momento y el contexto en
gue se apliqgue. Puede emplearse como terapia Unica, cuando no se dispone o no se
utiliza ninguna otra modalidad terapéutica. También puede aplicarse en forma
transoperatoria, directamente en el lecho quirdrgico, especialmente en casos de
neoplasias resecadas con margenes quirdrgicos incompletos con el objetivo de
eliminar posibles células tumorales residuales. Asi mismo, puede ser utilizada como
terapia neoadyuvante, con el propésito de reducir el tamafio tumoral y asi hacer
factible la intervencion quirdrgica. Finalmente, su uso adyuvante posoperatorio en el
area de la cicatriz quirdrgica busca disminuir la tasa de recidivas y aumentar el
intervalo libre de enfermedad (Tellado & Maglietti, 2019).

Segun Tellado et al. (2022) las indicaciones mas frecuentes de esta técnica son:

1. Tumores cutaneos o0 subcutdneos (primarios 0 metastasicos) de cualquier
histologia, que no puedan ser tratados satisfactoriamente con sus tratamientos
habituales.

2. Tumores primarios 0 metastasicos que afectan la calidad de vida del paciente
ya sea debido al sangrado, ulceracién o dolor.

3. Tumores orales o nasales, como tratamiento Unico o en combinacion con
cirugia.

4. Tumores extirpados de manera incompleta o para ampliar los margenes de
seguridad durante la cirugia.

5. Cuando se realiza una explicacion detallada de otras opciones de tratamiento
(de primera linea) al propietario, pero aun asi las rechaza y opta por EQT.
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6. Reduccién del tamafio de tumores primarios o metastasicos accesibles a los

electrodos (superficial o por abordaje quirdrgico).

a. En pacientes bajo terapia sistémica, para el tratamiento de las lesiones que
no muestran buena respuesta.

b. En tumores grandes, antes de la cirugia, para mejorar la supervivencia sin
recaidas.

c. En pacientes sin opciones de tratamiento, como medida paliativa para
mejorar la calidad de vida.

Aplicacion de la EQT en Tumores Linguales

La EQT se emplea principalmente en tumores de dificil acceso o en aquellos en los
que la cirugia es inviable o rechazada por los propietarios. Debido a la localizacién de
los tumores linguales y la irrigacion terminal de la lengua, estos casos presentan un
desafio terapéutico en el que la EQT se plantea como una opcion prometedora. Segun
Cunha et al. (2017), la aplicacion de esta técnica ha demostrado buenos resultados,
con una tolerancia adecuada y efectos adversos minimos. Este tratamiento ha sido
eficaz y seguro, permitiendo la conservacion de la lengua y mejorando la calidad de
vida de los pacientes. Sin embargo, los resultados pueden verse limitados debido a la
amplia aplicacion de pulsos eléctricos, lo que podria inducir necrosis en la porcion
rostral de la lengua como consecuencia del fenémeno de bloqueo vascular (Tellado et
al., 2022).

Los efectos adversos de la EQT suelen ser leves y autolimitados, dependiendo del
area y del tejido tratado, e incluyen inflamacion, edema localizado, alopecia y/o
alteraciones en la pigmentacion. No obstante, pueden presentarse efectos
secundarios mas significativos, como necrosis tisular, defectos anatdomicos
posteriores al tratamiento, dehiscencia o formacion de fistulas (Tellado et al., 2022).

Este procedimiento consiste en la eleccion del farmaco y su via de administracién, en
funcion de la cual se calcula la dosis y el tipo de electrodo. Como este procedimiento
es doloroso y requiere que el animal esté quieto, en medicina veterinaria se realiza
sedacion intensa o anestesia general, combinado 0 no con anestesia local o bloqueos
regionales. También se deberia evaluar el riesgo anestésico del paciente individual,
mediante examen fisico, y evaluacion de parametros renales y hepaticos (De la Riva
2021; Ramos, 2024).

Cuando los tumores linguales se localizan en areas mas caudales de la lengua, el
riesgo de obstruccion de las vias respiratorias tras el EQT también aumenta. Por esta
razon, se recomienda que la EQT sea aplicada después de una citorreduccion
quirdrgica, lo que implica la reseccién parcial o total del tumor antes de aplicar la EQT
sobre el lecho tumoral (Tellado et al., 2022).

V. Pronéstico y Seguimiento

El prondstico en perros con tumores linguales depende de diversos factores, entre los
gue se incluyen la localizacion del tumor, su tamafio, el tipo histolégico, el grado de
malignidad, la integridad de los margenes quirdrgicos, la recidiva local y la presencia
de metastasis (Vail et al., 2022). Los tumores linguales que presentan caracteristicas
agresivas o aquellos localizados en areas de dificil acceso tienden a tener un
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prondstico mas reservado. Sin embargo, la combinacién de cirugia y EQT ha
demostrado mejorar significativamente las probabilidades de control local y aumentar
el intervalo libre de enfermedad (Tellado et al., 2022).

Los factores pronosticos favorables que influyen en la supervivencia de los perros con
neoplasias linguales incluyen la presencia de margenes histologicos libres de tumor
después de la reseccion, el tamafo reducido de la neoplasia y la ausencia de
metastasis. Estos factores se asocian con una mayor esperanza de vida y tiempos de
supervivencia mas prolongados (Vail et al., 2022).

Segun Avallone et al., (2014), en su estudio se encontré una asociacion significativa
entre varios factores prondsticos, como la localizacién de los tumores de la pared
perivascular y el tipo de crecimiento (expansivo e invasivo). En este sentido, la
mayoria de los tumores acrales de la extremidad superior presentaban un crecimiento
expansivo, mientras que el crecimiento infiltrativo y la presencia de nédulos satélites
se observaron con mayor frecuencia en los casos desarrollados en otras
localizaciones. Ademas, la profundidad de la lesién se asocié con un comportamiento
biolégico mas agresivo. Estos perfiles tumorales son relevantes para predecir la
recurrencia, ya que los parametros involucrados influyen tanto en la integridad de los
margenes quirdrgicos como en los propios margenes tumorales. Este hallazgo se
corresponde con lo establecido en la clasificacion de tumores de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) (Tabla 2), que sefiala que el grado tumoral es util para
predecir la probabilidad de metéastasis y la supervivencia, pero su capacidad para
prever la recurrencia local es limitada, ya que esta Ultima esta mas relacionada con la
calidad de los méargenes quirurgicos.

Dado el bajo potencial metastasico, pero la invasividad de los tejidos circundantes, la
principal preocupacion en el tratamiento del STB es la recurrencia tumoral local
(Torrigiani et al., 2019).
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Tabla 2: Sistema de estadificacion para tumores orales (Vail et al., 2022).

Tabla 2: Sistema de estadificacion clinica para tumores orales
Estadio de la Ganglios . \
.. . et Metastasis
evaluacion Tumor (T) linfaticos
.. . (M)
clinica regionales (N)
| T1 MO, N1a, N2a ]
Il T2 MO, N1a, N2a ]
1] T3 MO, MN1a, N2a na
v cualguier T M1b Mo
cualguier T MZ2b, N3 Mo
cualguier T cualguier N M1

Tumor primario (T) Es un tumor in situ
-Tumor T1 <2 cm de diametro en su mayor dimensidn
T1a Sin evidencia de invasidn dsea
T1b Con evidencia de invasidn dsea
-T2 Tumar de 2—4 cm de didmetro en su mayor dimensian
T2a Sin evidencia de invasion dsea
T2b Con evidencia de invasidn dsea
-T3Tumor =4 cm de diametro en su mayor dimension
T3a Sin evidencia de invasion dsea
T3b Con evidencia de invasidn dsea
Ganglios linfaticos regionales (M)
-M0: Sin metastasis en los ganglios linfaticos regionales
-M1: Ganglios linfaticos ipsilaterales mdviles
M1a Mo hay evidencia de metastasis en los ganglios linfaticos
MN1b Evidencia de metastasis en los ganglios linfaticos
-2 Ganglios linfaticos contralaterales mdviles
M2a Mo hay evidencia de metastasis en los ganglios linfaticos
MN2b Evidencia de metastasis en los ganglios linfaticos
-M3 Ganglios linfaticos fijos
Metastasis a distancia (M)
-M0 Sin metastasis a distancia
-M1 Metastasis a distancia

El grado histologico es considerado el factor prondstico mas relevante en los STB en
humanos. El sistema de clasificacion adoptado para la evaluacion de los STB en
perros fue adaptado a partir del utilizado en humanos y se basa en tres parametros
principales: la diferenciacion tisular, el indice mitético (IM) y la presencia de necrosis.
Segun este sistema, la mayoria de los STB caninos son clasificados como tumores de
grado I. Estos tumores presentan la menor probabilidad de recurrencia tras la escision
quirdrgica, aunque dicha recurrencia también depende de la integridad de los
margenes quirargicos. En casos donde los margenes quirdrgicos son completos o
incluso cuando son estrechos, los tumores de grado | raramente recidivan y presentan
una baja probabilidad de desarrollar metastasis (Dennis et al., 2011).

Los tumores de grado Il presentan una frecuencia intermedia en comparacion con los
otros grados. La recurrencia es poco comun cuando se logra una escision con
margenes quirdrgicos completos; sin embargo, en casos donde los méargenes son
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estrechos, la probabilidad de recurrencia es mayor en comparacion con los tumores
de grado I.

Los tumores de grado Il son los menos frecuentes y presentan una mayor
probabilidad de recurrencia y metéastasis. De todos modos, la informacion disponible
sobre estos tumores en humanos y perros se basa en estudios con un nuamero
relativamente reducido de casos, lo que limita la precision en la evaluacion de su
comportamiento biolégico. Se han reportado recidivas en tumores de grado Il incluso
después de una escision quirdrgica amplia con margenes quirlrgicos completos; sin
embargo, la tasa de recurrencia en estos casos parece ser baja (Tabla 3) (Dennis et
al., 2011).

Tabla 3: Sistema de clasificacion para los STB cutaneos y subcutaneos (Dennis et
al., 2011).

Tabla 3: Sistema de clasificacion para el sarcoma de tejidos blandos cutdneos y
subcutdneos

Puntuacion de diferenciacion

1| Sarcomas gue se asemejan mas al tejido mesenguimal adulto
normal, por tipo (p. e]., tumores bien diferenciados de la pared
perivascular o de la vaina del nervio periférico, fibrosarcomas bien
diferenciados o liposarcomas bien diferenciados).

2| Sarcomas en los que se puede determinar el tipo histoldgico,

aungue la diferenciacidn es deficiente (p. e]., liposarcoma poco

diferenciado, fibrosarcoma, tumor de la pared perivascular poco
diferenciado o tumor de la vaina nerviosa periférica).

3 Sarcomas indiferenciados, sarcomas de tipo desconocido

Puntuacion mitotica: mitosis por cada 10 campos de alta potencia (400)

1 0-9
1019
3 >19

Puntuacion de necrosis tumoral

] Sin necrosis
1 50 % de necrosis
2 > 50 % de necrosis

Es esencial que los veterinarios y los propietarios se mantengan en contacto durante
el seguimiento postoperatorio para monitorear posibles recidivas y ajustar el
tratamiento segun sea necesario (Vail et al., 2022).
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OBJETIVOS

Objetivo general:

Describir la presentacion clinica de un sarcoma de tejidos blandos ubicado en la
lengua de un canino, su tratamiento y evolucion.

Objetivos especificos:

Realizar una revision bibliografica acerca de neoplasias en la lengua de caninos, con
énfasis en los posibles tratamientos.

Describir el uso de la EQT en el tratamiento de los sarcomas de tejidos blandos en
caninos.
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MATERIALES Y METODOS

El 21 de julio de 2022, se present6 al Hospital Veterinario de la Facultad de Veterinaria
un perro macho, raza Dachshund, de un afio de edad. El motivo de consulta fue la
presencia de una lesion en la lengua. Al momento del ingreso, el paciente no recibia
ningun tratamiento medico.

Durante el examen clinico general se registraron los siguientes parametros: frecuencia
cardiaca de 152 latidos por minuto, temperatura corporal de 39,6 °C, condicion
corporal adecuada, sensorio alerta y mucosas palidas. En el examen particular de la
cavidad oral se evidencio una masa tumoral localizada en la zona apical de la lengua,
de aproximadamente 3 cm x 4 cm, de consistencia heterogénea, bordes irregulares,
de color rosado, ulcerada y con areas de necrosis (Figura 2).

Figura 2: Tumor en regién apical de lengua (Foto de las autoras).

Se realiz6 una citologia mediante puncién aspiracion con aguja fina, cuyo resultado
fue compatible con un sarcoma de tejidos blandos.

Estudio citolégico

Interpretacion: Sobre un fondo francamente hematico se observan células de estirpe
mesenquimal que se encuentran distribuidas de forma aislada. Las mismas son de
tamafio mediano a grande, forma fusiforme con nucleo redondeado a ovalado con
cromatina granular; moderada cantidad de citoplasma basofilico medio poco definido.
Se observa marcado pleomorfismo, anisocitosis, anisocariosis, macrocariosis. Escasa
matriz eosinofilica extracelular. Regular cantidad de células inflamatorias.
Estudio compatible con sarcoma de tejidos blandos.

En base al diagndstico presuntivo, el dia 3 de agosto de 2022 se llevé a cabo el primer
tratamiento con EQT. El procedimiento se realiz6 utilizando un electroporador
veterinario EPV 100 automatico de BIOTEX (Argentina) (Figura 3), con capacidad para
administrar entre 1 y 32 pulsos, amplitud de 400 V, duracién de 100 ps, tiempo de
ascenso < 2 ps, frecuencia de repeticion de pulsos de 10 Hz o 5000 Hz, corriente
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méxima de 45 A, precision de amplitud de pulso de £5% Yy precision en la duracion del
pulso de £2 ps.

Se emplearon electrodos descartables de cuatro agujas finas (LC44), acoplados a un
cuerpo de electrodo tipo lapiz (Serie LC) (Figuras 4Ay 4B) del mismo fabricante. Las
agujas presentaban una separacion de 4 mm entre si, lo que permitié abarcar de forma
adecuada el tejido tumoral.

El protocolo anestésico consisti6 en una premedicacién intramuscular con
acepromacina (0,05 mg/kg), dexmedetomidina (3 pg/kg) y metadona (0,3 mg/kg). La
induccion se realizé con propofol y el mantenimiento con isoflurano en oxigeno
mediante circuito respiratorio circular y ventilacion espontanea.

La bleomicina se administré por via intravenosa a una dosis de 15.000 Ul/mz2,
esperando aproximadamente 8 minutos para asegurar su distribucion sistémica antes
de la electroporacion.

Posteriormente, los electrodos se posicionaron de manera que cubriera
completamente el volumen tumoral, aplicando ocho pulsos eléctricos de alta
intensidad (1000 V/cm, 100 ps de duracién) siguiendo las recomendaciones para EQT
en tejidos blandos.

En esta primera instancia, la EQT se aplic6 como tratamiento neoadyuvante sobre el
tumor intacto, con el objetivo de reducir su tamafio y facilitar una posterior reseccién
quirdrgica.

Figura 3: EPV 100 automatico de BIOTEX. Fuente:
https://biotex.com.ar/electroporador-epv-100/
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Figura 4: (A) Cabezal y (B) electrodo
Fuente: https://biotex.com.ar/electroporador-epv-100/

Posteriormente, se observé una evolucion clinica favorable (Figura 5), caracterizada
por la disminucion del tamafio tumoral, este control fue realizado 30 dias después,
coordinando otra visita en posteriores 30 dias (Figura 6).

Figura 6: 60 dias pos-EQT (Foto de autoras).
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Figura 7: Control 120 dias pos-EQT (Foto de autoras).

Tras la primera sesion de EQT, se observd una evolucion favorable una reduccion
progresiva del tamafio tumoral durante las primeras 8 semanas, sin complicaciones
post-operatorias ni signos clinicos de disconformidad.

Cuatro meses después del procedimiento inicial, se constaté un incremento en el
tamafio de la masa (Figura 8), por lo que se opt6 por realizar una glosectomia parcial
para la exéresis del sarcoma lingual, combinada con EQT transoperatoria. Se
administré bleomicina (15.000 Ul/mz2, 1/V) y a los 8 minutos se aplicaron 8 pulsos
eléctricos de alta intensidad (1000 V/cm, 100 us de duracion) mediante electrodos de
aguja sobre el lecho quirdrgico y margenes circundantes. Este procedimiento se
realizd el dia 12 de diciembre del 2022, bajo el siguiente protocolo anestésico:
premeditacion con Xilacina 0.3mg/kg y Morfina 0.5mg/kg intramuscular Induccién con
Propofol 5 mg/kg y ketamina 1 mg/kg, Meloxicam 0.2mg/kg, Dipirona 25 mg/kg,
Fentanilo 5 microgramos/kg intravenoso. Mantenimiento de la anestesia con
Isoflurano. Asi mismo se administré antibioticoterapia (Bencilpenicilina procainica
200.000 U.I./ ml, Dihidroestreptomicina sulfato equivalente 250 mg/ml) 22 mg/kg SC.
Este procedimiento tuvo un resultado exitoso, con minimo sangrado.
Se prescribe antibioticoterapia neodimetrogin (Metronidazol 250 mg y Azitromicina
100 mg) 30 mg/kg/ 24 hrs por un dia, luego 15 mg/kg/24 hrs por 4 dias, meloxivet
gotas (meloxicam) 0,1 mg/kg/24 hrs por 5 dias. Se indico collar isabelino y dieta
blanda, cubos de hielo/helado.

En los controles posteriores, el paciente presentd una evolucion favorable, con
adecuada cicatrizacion del area quirargica. Se adaptd satisfactoriamente a la
glosectomia parcial, alimentandose y bebiendo agua por si mismo, manteniendo una
buena calidad de vida, con un periodo libre de enfermedad de 20 meses (Figura 8).
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Figura 8: Imagen de la lengua del paciente que corresponde al control 20 meses
luego de la cirugia (Foto de las autoras).

El analisis histopatolégico de la masa extirpada confirmé el diagndéstico de tumor de
pared perivascular, especificamente un hemangiopericitoma (Figura 9).

Histologia
Material remitido: Tumor de lengua de 2 x 2 cm irregular, ulcerado en zona lateral

izquierda hacia la punta. Muestra tomada el 3 de agosto del 2022 durante
procedimiento de electroquimioterapia.

Descripcidn macroscopica: Se reciben 2 piezas quirdrgicas. La pieza N° 1 es de 2.5
cmx 15cmx1cmy la pieza N° 2 es de 1.5 cm x 1 cm x 0.5 cm. Ambas son
polilobuladas lisas color crema. Al corte muestran una superficie crema lisa.
Descripcién histologica: En la histopatologia se observa el mismo patrén lesional en
ambas muestras. Se aprecia una neoformacion no encapsulada, no bien delimitada
conformada por un crecimiento sélido a moderadamente laxo de bandas de células
gue se entrecruzan. Dichas células son poliédricas a elongadas con un citoplasma
eosinofilo y un nucleo oval a redondo vesicular con un nucleo prominente. En algunas
areas presenta una disposicion perivascular.
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Figura 9: Microfotografia de tumor de pared perivascular. Tincién con hematoxilina y
eosina, aumento 40x. Neoformacion no encapsulada, mal delimitada, compuesta por
bandas de células poliédricas a elongadas, con citoplasma eosinofilico y nicleo oval
a redondo vesicular, dispuestas en patron sélido a laxo, con areas de disposicion

perivascular. Fuente: Deborah Cesar

Figura 10: Imagen de “Teo” luego de 20 meses post-tratamiento. (Foto de autoras)
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DISCUSION

Este trabajo es la descripcion de un caso clinico de STB en la lengua de un canino
joven de raza Dachshund, diagnosticado histopatolégicamente como un
hemangiopericitoma. Dicha presentacion resulta sumamente inusual, tanto por la
localizacion anatémica como por la edad del paciente. Esto se fundamenta en que las
neoplasias linguales representan solo entre el 2% y el 4% de los tumores orales en
caninos y los STB, especialmente los hemangiopericitomas son poco habituales. Los
tumores mas prevalentes en esa region son el melanoma maligno, carcinoma de
células escamosas, y plasmocitoma. Los STB aparecen con mayor frecuencia en
animales adultos o geriatricos, y la ubicacion mas frecuente es en las extremidades
(correspondiente al 60% de los casos), mientras que otras localizaciones anatémicas
estan menos representadas (tronco 35% y cabeza o cuello 5%) (Torrigiani et al., 2019;
Syrcle et al., 2008; Dennis et al., 2011; Valil et al., 2022).

Los signos clinicos comunmente descritos en la bibliografia para tumores linguales
incluyen halitosis, hipersalivacion, hemorragia oral, disfagia, dificultad en la prensién
del alimento y pérdida de peso. Sin embargo, en este caso, al igual que lo reportado
por Syrcle et al. (2008), el hallazgo tumoral fue incidental y no se evidencié
sintomatologia clinica aparente al momento del diagnadstico.

Dada la localizacion apical del tumor y la edad temprana del paciente, se opt6
inicialmente por un enfoque conservador utilizando la EQT como tratamiento
neoadyuvante. El objetivo principal de esta estrategia fue reducir el volumen tumoral,
evitando asi una cirugia radical que pudiera comprometer la funcionalidad lingual. Esta
decision terapéutica se sustenta en la literatura, donde se ha demostrado que la EQT
es eficaz en el tratamiento de tumores localizados en regiones anatbmicamente
complejas o funcionalmente sensibles, permitiendo la preservacién y funcionalidad de
la lengua (Maglietti et al., 2020; Tellado et al., 2022).

La respuesta inicial al tratamiento fue favorable, observdndose una reduccion
significativa del volumen tumoral. Estos resultados concuerdan con lo reportado por
Tellado & Maglietti (2019), quienes destacan el efecto citotoxico local de la bleomicina
en combinacién con impulsos eléctricos, junto con un bajo perfil de toxicidad sistémica.

La recidiva local evidenciada a los cuatro meses del tratamiento inicial se atribuye a
las caracteristicas infiltrativas del tumor, como margenes poco definidos y potencial
infiltracion perivascular, propias de ciertos STB, entre ellos el hemangiopericitoma
(Avallone et al., 2014).

Aunque los tumores perivasculares suelen tener menor tasa de recurrencia,
especialmente en extremidades, su comportamiento en la cavidad oral puede ser mas
agresivo. Algunos STB orales, pese a ser de bajo grado histoldgico, presentan una
evolucion clinica desfavorable y menor supervivencia (Dennis et al., 2011).

Ante esta situacién, se optd por un tratamiento combinado que incluyé una
glosectomia parcial, complementada con una nueva aplicacion de EQT en el lecho
quirurgico. Este abordaje multimodal forma parte de las recomendaciones actuales en
oncologia veterinaria, que promueven la combinacion de cirugia conservadora y
terapias adyuvantes para optimizar el control local y disminuir el riesgo de recurrencia
(Tellado et al., 2022; Torrigiani et al., 2019).
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En cuanto a la aplicacion de EQT en los STB, se utiliza casi exclusivamente como
modalidad adyuvante, ya que estas neoplasias muestran una respuesta limitada a la
EQT sola (Spugnini, 2019). La eleccién de este protocolo terapéutico permitié evitar
una reseccion mas extensa de la lengua, lo que resultd fundamental para preservar
funciones esenciales como la alimentacion, la termorregulacion y la higiene oral.

Si bien en estos procedimientos se reconocen potenciales complicaciones
posquirdrgicas, como escisién incompleta, recidiva, sialorrea con dermatitis regional
secundaria, alteraciones en la prension alimentaria, hemorragias, dehiscencia
quirargica, enfermedad metastésica o la eventual necesidad de alimentacion asistida
en el presente caso no se evidenciaron estas complicaciones (Culp et al., 2013). El
paciente mostrd una excelente tolerancia al procedimiento, con rapida recuperacion y
cicatrizacion, retomando la ingesta voluntaria sin asistencia. Estos hallazgos coinciden
con lo informado por Dvorak et al. (2004), quienes reportan que los caninos toleran
adecuadamente las glosectomias parciales, manteniendo una buena calidad de vida
postoperatoria.

En un estudio retrospectivo sobre tumores linguales en caninos, Syrcle et al. (2008)
reportaron un tiempo de supervivencia media superior a 1607 dias para tumores
benignos, en comparacion con solo 286 dias para tumores malignos. Entre los factores
pronosticos asociados con una mayor supervivencia se identificaron margenes
histologicos completos, tamafio tumoral reducido y naturaleza benigna del tumor. En
el presente caso, a pesar de tratarse de un tumor maligno, con un tamafio mayor a 2
cm, ambos considerados factores pronosticos negativos, se logré una supervivencia
de 600 dias. Este resultado supera ampliamente la media descrita para tumores
malignos en lengua, superando ampliamente el doble del tiempo estimado. La
localizacion apical del tumor, sumada a un enfoque terapéutico planificado en etapas,
permitié controlar eficazmente la enfermedad sin recurrir a una glosectomia extensa,
lo que contribuy6 no sélo a preservar la funcionalidad lingual, sino también a reducir
las complicaciones y prolongar la supervivencia (Syrcle 2008; Culp 2009).
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CONCLUSIONES

Este trabajo describe la presentacion clinica de un STB en la lengua de un canino, en
donde el uso de EQT como tratamiento neoadyuvante resultdé beneficioso al reducir el
tamano tumoral y posponer una cirugia mayor, lo que permitié una mejor planificacion
quirdrgica. La combinacion de glosectomia parcial con aplicacion de EQT en el lecho
quirargico logré un control local efectivo, con un periodo libre de enfermedad de 20
meses. A pesar de la localizacion compleja y la naturaleza agresiva del tumor, el
paciente mostrd una evolucion clinica favorable, manteniendo funcionalidad oral y una
buena calidad de vida. Este caso destaca la importancia de un enfoque terapéutico
multimodal e individualizado en oncologia veterinaria, que contemple tanto las
caracteristicas biol6gicas del tumor como el bienestar general del paciente.
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