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RESUMEN

Las neoplasias en pequefios animales ocupan un papel importante en la
casuistica de las clinicas veterinarias, los tumores de las glandulas mamarias en
perras, se consideran como una de las neoplasias mas importantes en caninos,
algunos autores indican que es la segunda neoplasia mas frecuente en caninos,
representando un 25 a 70% de ocurrencia frente a otros tumores. La cirugia es
el tratamiento de eleccion, el tipo de técnica varia en funcion a la presentacion y
tipo de tumor, se dispone de cuatro técnicas quirargicas principales: la
lumpectomia, la mastectomia simple, la mastectomia regional y la mastectomia
en cadena, siendo esta Ultima la técnica quirirgica mas compleja, debido a la
amplia incision que requiere. El objetivo principal del presente trabajo de
investigacion fue determinar las complicaciones en mastectomia en Caninos.
Para el desarrollo del presente trabajo de investigacion, se consulté bibliografia
especializada, paginas especializadas como Pudmed, Google Scholar, Web of
science, Scopus, Springer y Documentavet. En cuanto a las conclusiones, las
complicaciones en mastectomia de caninos estan relacionadas con el tipo de
tumor, con factores relacionados con el tipo de procedimiento. Las principales
complicaciones encontradas en el presente trabajo van en funcién al tipo de
neoplasia, la presencia de metastasis, presencia de linfadenitis, y en las
complicaciones relacionadas con el procedimiento quirurgico, se debe considera
al tipo de técnica quirdrgica, la presencia de signos de inflamacién como dolor,
seroma, absceso, dehiscencia; una complicacion presente es la infeccién, la cual
se puede asociar a hemorragia, necrosis de tejido por isquemia,
autotraumatismo, etc. La condicién corporal de obesidad, es una condicion que
puede provocar complicaciones postquirdrgicas al tratar las neoplasias

mamarias.

PALABRAS CLAVES: Neoplasia mamaria, dolor, seroma, mastectomia,

infeccion.
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ABSTRACT

Neoplasms in small animals occupy an important role in the casuistry of
veterinary clinics, tumors of the mammary glands in bitches are considered one
of the most important neoplasms in canines, some authors indicate that it is the
second most frequent neoplasm in canines. representing a 25 to 70%
occurrence compared to other tumors. Surgery is the treatment of choice, the
type of technique varies depending on the presentation and type of tumor, there
are four main surgical techniques: lumpectomy, simple mastectomy, regional
mastectomy and chain mastectomy, the latter being the most complex surgical
technique, due to the wide incision it requires. The main objective of this research
work was to determine the complications in mastectomy in Canines. For the
development of this research work, specialized bibliography, specialized pages
such as Pudmed, Google Scholar, Web of science, Scopus, Springer and
Documentavet were consulted. Regarding the conclusions, the complications in
canine mastectomy are related to the type of tumor, with factors related to the
type of procedure. The main complications found in the present work depend on
the type of neoplasia, the presence of metastasis, presence of lymphadenitis,
and in complications related to the surgical procedure, the type of surgical
technique, the presence of signs of inflammation must be considered. such as
pain, seroma, abscess, dehiscence; A present complication is infection, which
can be associated with hemorrhage, tissue necrosis due to ischemia, self-trauma,
etc. The body condition of obesity is a condition that can cause post-surgical

complications when treating breast neoplasms.

KEY WORDS: Mammary neoplasia, pain, seroma, mastectomy, infection.
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INTRODUCCION

Actualmente a nivel mundial, las neoplasias en pequefios animales ocupan un
papel importante en la casuistica de las clinicas veterinarias (1). Especificamente
hablando de los tumores de las glandulas mamarias en perras, estos son
considerados como una de las neoplasias mas importantes en caninos, debido
a la alta casuistica. Es considerada por varios autores como la segunda
neoplasia mas frecuente en caninos, representa un 25 a 70% de ocurrencia
frente a otros tumores. La incidencia de esta neoplasia comparada con otras
especies domésticas es mas alta y comparada con el cancer de mama humano,
es tres veces mas elevada, razones por las que merece una atencion especial

en cuanto a su estudio en forma especializada (2, 3, 4, 5, 6).

El desarrollo de estas neoplasias esta ligada a la edad avanzada y a la secrecién
de algunas hormonas, tienen un amplio espectro de variantes, algunos pueden
ser benignos y otros malignos, estos ultimos acompafiados de metastasis y
prondstico malo. En cuanto al tratamiento, la cirugia es el tratamiento de
eleccion, el tipo de técnica varia en funcién a la presentacion y tipo de tumor, las
principales técnicas quirdrgicas son la lumpectomia, mastectomia simple,
mastectomia regional o mastectomia en cadena. La técnica quirdrgica mas
compleja y amplia es la mastectomia de cadena bilateral, la misma que implica
la extirpacion de ambas cadenas de glandulas mamarias, realizada por lo

general en dos tiempos (2).

El riesgo de complicaciones es alto, se relaciona principalmente al acto
guirargico, al tiempo de anestesia, a infecciones de tejidos asociados y a la
presencia de abscesos. De estas caracteristicas surge la necesidad de tipificar
las complicaciones para evaluar alternativas de tratamiento y emitir prondsticos
gue puedan permitir la toma de decisiones por parte de los médicos veterinarios
tratantes y de los tutores. El presente trabajo de investigacion tiene como objetivo
principal determinar las complicaciones en mastectomia como tratamiento para

la neoplasia de glandula mamaria en caninos.
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MARCO TEORICO

1. GENERALIDADES

Los tumores de las glandulas mamarias son el tumor mas comun de las hembras
gue comprende del 50 % al 70 % de los tumores en esta poblacion. El desarrollo
de los tumores de las glandulas mamarias en perros depende de las hormonas
y la incidencia aumenta con la edad. Los tumores de las glandulas mamarias en
los perros representan un amplio espectro de variantes En general, las
metastasis estan asociadas con un resultado fatal, mientras que las
consecuencias de los nuevos tumores posteriores de la glandula mamaria son
mas variables, dependiendo de la malignidad y de si se persiguen los
tratamientos. La metastasis secundaria (es decir, la metastasis de tumores
posteriores de la glandula mamaria) que resulta en la muerte puede ocurrir, pero
es relativamente rara en los perros que son monitoreados y tratados si se

producen tales tumores nuevos (2).

Los tumores mamarios son uno de los tipos tumorales mas frecuentes en la
practica clinica y el tumor mas frecuente en las perras. Una encuesta sobre
perros asegurados realizada en el Reino Unido describi6 una incidencia
estandarizada de 205 casos por cada 100,000 perros, mientras que una
encuesta realizada en Suecia (donde es menos frecuente practicar la
ovariohisterectomia que en el Reino Unido) se observd una incidencia mucho
mas elevada, que lleg6 a ser de 111 casos por cada 10,000 perros. Este estudio
sueco es interesante porque ahora se acepta que el entorno hormonal de las
perras tiene un papel importante en el desarrollo de los tumores mamarios y se
sabe que la progesterona induce el desarrollo de tumores en los perros (a través
de varios mecanismos, incluida la regulacién al alza de las concentraciones de
hormona del crecimiento en el tejido glandular mamario). Los tumores mamarios
en perros macho son raros (y suelen ser benignos cuando se producen) y se
describe una reduccion importante de la aparicion de tumores mamarios en

hembras castradas en comparacion con hembras no castradas. Un estudio
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realizado a finales de la década de 1960 demostré que, comparadas con las
hembras no castradas, el riesgo de que una hembra desarrollara una neoplasia
mamaria maligna cuando se castraba antes del primer celo era del 0.05%. La
castracion antes del segundo celo se asociaba a un riesgo del 8% y el riesgo
aumentaba hasta el 26% cuando la castracion se realizaba tras el segundo celo.
La castracion de la perra en etapas posteriores de la vida no parece modificar la
incidencia de tumores malignos mamarios, aunque si reduce el riesgo de
desarrollo de tumores benignos. La incidencia de los tumores mamarios también
aumenta con la edad; la edad media de desarrollo de un tumor mamario es de
10 afios y es una enfermedad rara en perros menores de 4 afios. La castracion
de las hembras antes del primer o segundo celo aporta una clara proteccion para
el desarrollo futuro de una neoplasia mamaria en etapas posteriores de la vida,
aungue es evidente que existen otros factores que hay que tener en cuenta a la
hora de plantearse la castracion de un perro y los posibles beneficios en relacién
con el cancer de mama no se pueden usar de forma aislada en este sentido (7).

Los tumores de mama son infrecuentes en perros machos, pero es el tipo de
tumor mas frecuente en las perras. Son menos frecuentes en gatos, pero
representan cerca de un tercio de todos los tumores felinos. Aproximadamente
el 35%-50% de los tumores mamarios caninos y el 90% de los tumores mamarios
felinos son malignos. Los tipos de tumores mamarios caninos son:
e Tumores mixtos benignos
e Carcinomas
o Carcinomas soélidos
o Adenocarcinomas tubulares
o Adenocarcinomas papilares
o Carcinomas anaplasicos
e Hiperplasia
e Adenomas
e Tumores mixtos malignos
e Sarcomas

¢ Mieloepiteliomas (8)
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Se ha demostrado que otros factores influyen en el desarrollo de neoplasias
mamarias, como la obesidad durante el primer afio de vida y de forma algo
sorprendente, la ingesta de alimentos caseros en contraposicion con los
alimentos comerciales. Estos dos factores aumentan el riesgo de desarrollar la
enfermedad (7).

Los tumores malignos se diseminan via linfatica y sanguinea hacia ganglios
linfaticos regionales y pulmones. Otras é&reas de metastatizacion menos

frecuentes son glandulas adrenales, rifiones, corazén, higado, hueso, cerebro y
piel (8).

La etiologia de la neoplasia de las glandulas mamarias es desconocida; sin
embargo muchos son hormonodependientes y la mayoria pueden prevenirse si
se realiza la OVH antes del afio de edad. El riesgo de tumores mamarios en
perras esterilizadas antes del primer estro es del 0,05 %. El riesgo aumenta hasta
el 8% después del primer ciclo estral y el 26 % después del segundo estro. Las
gatas ovariectomizadas antes de los 6 meses de edad tienen un riesgo del 9%y
aguellas ovariectomizadas entre los 6 y 12 meses de edad un 14 % de
probabilidades de desarrollar carcinomas mamarios, comparadas con las gatas
enteras. En el caso de los tumores mamarios caninos se encuentran receptores
de estrégenos y/o progesterona en el 50 % de los malignos y en el 70 % de los
benignos. Los perros afectados de tumores que contienen receptores de
estrégenos o progesterona viven mas tiempo que aquellos que no los tienen. En
algunos tumores felinos se encuentran receptores de progesterona. La
administracion de progesterona puede estar asociada al desarrollo de tumores
mamarios malignos en gatos y tumores mamarios benignos en perros. Los
perros con tumores mamarios benignos tienen un riesgo mayor del triple de
desarrollar tumores mamarios malignos (8).

En perros los tumores benignos se clasifican normalmente como tumores mixtos
benignos (fiboroadenomas), adenomas o tumores mesenquimatosos benignos.
La mayoria de los tumores mamarios malignos en perros son adenocarcinomas;
sin embargo también se producen sarcomas (menos del 5%) y carcinosarcomas

(tumores mixtos malignos). Los sarcomas metastatizan con mas frecuencia que
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los carcinomas. Algunos tumores mamarios “malignos” no recurren ni se
diseminan tras la cirugia. Los carcinomas papilares o tubulares tienen un mejor
pronéstico que los carcinomas solidos o anaplasicos. Los carcinomas
inflamatorios son carcinomas poco diferenciados con extensos infiltrados de
células mononucleadas y polimorfonucleadas. Puede ser dificil diferenciar una
mastitis de un adenocarcinoma inflamatorio en un examen fisico o en una
citologia. Estos tumores crecen rapidamente, invadiendo el sistema linfatico
cutaneo y ocasionando edema, inflamacion y dolor. Los perros suelen estar
anoréxicos y débiles y sufren una pérdida de peso. Los tumores estan mal
demarcados, son duros, con frecuencia ulcerados y pueden afectar a las dos
cadenas mamarias. Algunas areas afectadas aparecen réapidamente. Puede
producirse un gran linfedema en las extremidades debido a oclusién linfatica o
infiltracion. Son frecuentes la coagulacion vascular diseminada y las metastasis

toracicas con los carcinomas inflamatorios; el pronéstico de este tumor es malo

(8).

Aproximadamente la mitad de todas las masas mamarias caninas son malignas
y un 50% de las mismas habran metastatizado ya en el momento de su
diagnodstico. Los tumores que mas se diagnostican son epiteliales (es decir,
carcinomas). A nivel histolégico estos tumores se clasifican en distintos subtipos
y existe un sistema de clasificacion de la Organizacién Mundial de la Salud que
agrupa los tumores en funcién de su morfologia descriptiva. Los carcinomas se
dividen en carcinomas no infiltrativos, carcinomas complejos y carcinomas
simples (de los que existen tres tipos: carcinoma tubulopapilar, carcinoma solido
y carcinoma anaplasico) y cada uno de ellos muestra un potencial maligno
creciente. El unico fallo de este sistema de clasificacion es que no describe el
carcinoma ductal, que es un término empleado con frecuencia por muchos
anatomopatologos. Existe una clasificacion distinta para los llamados
“carcinomas inflamatorios”, tumores poco diferenciados, que crecen con rapidez
y aparecen con inflamacion y edema evidentes en la piel. Los carcinomas
inflamatorios tienen una alta capacidad de producir metastasis y se asocian a

mal prondstico (7).
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Los tumores mamarios suelen afectar a perros viejos, como se comentd antes.
Pueden ser solitarios o multiples, y dos tercios de los tumores afectan a las dos
glandulas mamarias mas caudales (es decir, glandulas 4 y 5), aunque los
tumores de estas glandulas se comportan igual que los que afectan a las
glandulas 1, 2 o 3. Se cree que esta tendencia de los tumores mamarios a
desarrollarse en las glandulas 4 y 5 puede deberse sencillamente a que estas
dos glandulas tienen un mayor volumen de tejido mamario. Los tumores se
pueden asociar al pezon, aunque en general afectan mas al tejido mamario. Los
tumores benignos suelen ser pequefios y parecen bien delimitados, aunque
todas las masas mamarias deben ser consideradas sospechosas de malignidad
y estudiarse con la mayor rapidez posible. Cuando se palpa una masa se puede
establecer el diagnéstico inicial de tumor mamario por medio de una puncion-
aspiracion con aguja fina, y un reciente estudio brasilefio indica que la citologia
obtiene un diagndstico exacto hasta en el 92% de los casos. Sin embargo, la
citologia no permite hacer una clasificacion exacta del tipo de tumor, por lo que
es necesario el estudio histopatolégico del mismo, y la cirugia es el tratamiento
de eleccion de las neoplasias mamarias caninas. Por tanto, es razonable no
realizar una puncién-aspiracion durante la valoracién diagnostica, dado que
conocer el tipo de tumor no modifica el abordaje clinico, que ser&a en todos los
casos la extirpacion quirurgica de la masa. Sin embargo, antes de practicar la
intervencion quirdrgica se debe realizar un estadiaje clinico para valorar la
extension de la enfermedad y el uso del sistema TNM es un marco légico para
realizar las pruebas de estadiaje, asi como para obtener importante informacion
prondstica. La clasificacion TNM de los tumores mamarios deriva de la que
publicé en 1980 la Organizacion Mundial de la Salud y recoge las divisiones que

se muestran en la siguiente tabla (7):

Clasificacion TNM para los tumores

mamarios

T1 Tumor de hasta 3cm de diametro

T2 Tumor de entre 3y 5 cm de diametro

T3 Tumor mayor de 5 cm de didmetro
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BO Ausencia de metastasis ganglionares
en citologia o biopsia

N1 Metéastasis ganglionares identificadas

mediante citologia o biopsia

MO Ausencia de metastasis distancia

M1 Metastasis a distancia
(Fuente: 7)

A partir de la misma se pueden establecer cinco estadios distintos de la

enfermedad (7).

Cinco estadios distintos de la enfermedad,
identificados a partir de la clasificaciéon
TNM de los tumores mamarios
Estadio | T1NOMO
Estadio Il T2NOMO
Estadio IlI T3NOMO
Estadio 1V Cualquier TN1IMO
Estadio V Cualquier TN1IM1

(Fuente: 7)

Por tanto, para determinar el estadio clinico, todos los perros con masas
mamarias deberian ser sometidos a una exploracion clinica detallada y
exhaustiva, durante la cual se debe palpar todo el tejido mamario y los ganglios
de drenaje si se puede. También es importante examinar al animal en busca de
alguna evidencia de compromiso respiratorio que podria indicar metastasis
pulmonares o edema de los miembros traseros, lo que puede indicar un aumento
de tamafo de los linfaticos por la diseminacién tumoral. Aunque todas las
glandulas tienen comunicacion linfatica, lo que dificulta el drenaje, en general las
glandulas 1 y 2 drenan en sentido craneal a los ganglios axilares, mientras que
las glandulas 4 y 5 lo hacen en sentido caudal al ganglio inguinal superficial. La
glandula 3 puede drenar en sentido craneal o caudal. Los ganglios linfaticos

axilares se suelen palpar con facilidad cuando estan aumentados de tamafio,
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pero en los perros con sobrepeso los ganglios inguinales superficiales pueden
no ser tan evidentes, por lo que en ocasiones la ecografia es necesaria para
valorar esta estructura y también para facilitar la puncion-aspiracion con aguja
fina. Es necesario hacer una ecografia abdominal para valorar los ganglios
inguinales y sublumbares, y, ademas, los ganglios mesentéricos, el higado y el
bazo para descartar metastasis. Se recomienda también realizar radiografias
toracicas en inspiracion forzada de buena calidad (como minimo laterales
derecha e izquierda) antes de practicar la extirpacion quirdrgica de cualquier

masa para asegurarse de que no existen metastasis pulmonares macroscopicas

(7).

2. DIAGNOSTICO

2.1. Factores predisponentes.

Los tumores mamarios son frecuentes en perras y gatas. La mayor
frecuencia de tumores mamarios se encuentra en caniches, Boston Terriers,
Fox Terrier, Airedale Terriers, Téckels, Montafias del Pirineo, Samoyedos,
Keeshounds y razas deportivas (Pointers, Retrievers, Setters y Spaniels). La
mayoria de los tumores mamarios afectan a animales de mediana edad o
mayores; son raros en animales jovenes. La incidencia de tumores mamarios
aumenta mucho después de los 6 afios de edad. Los perros desarrollan
tumores mamarios a una media de edad de 10 a 11 afios (8).

Los tumores mamarios epiteliales se diagnosticaron a edades mas
tempranas en perras enteras. Samoyed, Schnauzer, Poodle, German
Pinscher y Cocker Spaniel fueron las razas con las tasas de probabilidades
mas altas (OR) en comparacion con la referencia (intercosechos), mientras
que Miniature Pinscher, American Staffordshire Terrier, English Pointer, asi
como algunas razas locales como el Canary Warren Hound y el Majorero

tenian las OR mas bajas (9).
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Un Cocker Spaniel macho intacto de 13 afios se presentd al Hospital de
Ensefianza Veterinaria de la Universidad Nacional de Kangwon, Republica
de Corea, con una masa abdominal caudal derecha aguda. El examen fisico
reveld una masa ruptura de 14 x 14 cm en el abdomen caudal derecho, asi
como una masa de 1,5 x 1,5 cm en la primera glandula mamaria derecha.
Las concentraciones de estrogeno y progesterona en el suero estaban
dentro de los niveles normales. La mastectomia total se realizd en las
glandulas mamarias del lado derecho. Después de la cirugia, el sitio se
recuperé completamente; sin embargo, se encontré una masa que habia
crecido a 2 x 2 cm en la quinta glandula mamaria izquierda y también se
encontro un tumor testicular durante el periodo de 4 meses. Se realizé una
mastectomia en la glandula mamaria caudal izquierda y también se realizo
la castracion. Después de la cirugia final, el perro se recuper6 por completo.
El examen histopatologico de las tres masas reveld un adenocarcinoma
mamario de alto grado en la glandula mamaria y el testiculo fue
diagnosticado como adenoma de células de Leydig. ElI andlisis
inmunohistoquimico reveld que los receptores de estrogeno y progesterona
se expres6 en células limitadas en tumores mamarios y testiculares. Los
resultados de este estudio sugieren que los tumores mamarios y los tumores
de testiculos pueden ocurrir en perros machos sin relacion con la hormona

sexual femenina (10).

2.2. Anamnesis.

Muchos tumores mamarios se descubren durante los examenes fisicos
rutinarios. Los animales pueden acudir a la clinica por la aparicion de un
bulto o fluyjo mamario anémalo. Suele ser frecuente un retraso de varios
meses antes de que un veterinario evalie al animal. En ocasiones los
animales con la patologia avanzada son traidos a la clinica debido a disnea
0 cojera secundaria a metéstasis pulmonar u 6sea, respectivamente (8).
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2.3. Hallazgos en la exploracién fisica

Las masas mamarias pueden ser de diferentes tamafios (desde 2 a 3 mm
hasta 8 cm). La zona mas frecuente de presentacion de los tumores
mamarios caninos es en las glandulas mamarias caudales. Pueden
encontrarse multiples masas en una o las dos cadenas mamarias. La mayoria
de las masas son moviles, pero en ocasiones se fijan al misculo o fascia
subyacente. Las masas pueden ser sésiles o pedunculadas, soélidas o
quisticas, ulceradas o cubiertas por piel y pelo. Debe sospecharse de
carcinoma inflamatorio o mastitis si las glandulas presentan una inflamacién
difusa con poca demarcacion entre el tejido normal y andmalo. Los
carcinomas inflamatorios suelen estar ulcerados. Puede palparse un
aumento de tamafio de los ganglios linfaticos axilares o inguinales, asi como
de los ganglios sublumbares mediante palpacion rectal. La cojera o el edema
en las extremidades pueden sugerir metastasis. Es frecuente la debilidad, la
anorexia, la pérdida de peso y/o el dolor de la region mamaria en caso de
carcinoma inflamatorio (8).

3. DIAGNOSTICO POR IMAGEN

Deben realizarse radiografias toracicas (tres proyecciones) para evaluar
metastasis pulmonares. Las metastasis torécicas se producen en el 25% a 50%
de los perros con tumores mamarios malignos en el momento del diagndstico.
Puede haber derrame pleural en gatos con patologia pulmonar metastasica. Las
radiografias abdominales permiten evaluar el tamafio de los ganglios linfaticos
iliacos en tumores caudales. La ecografia abdominal puede detectar metastasis
abdominales. La TC y la RM pueden facilitar la evaluacién de tumores invasivos
y metéstasis (8).

4. HALLAZGOS DE LABORATORIO
La analitica basica (hemograma completo, perfil bioquimico, uriandlisis) suele

ser inespecifica en caso de tumores mamarios, pero es importante para

identificar problemas geriatricos concurrentes o sindromes paraneoplasicos. La
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citologia por aspiracion o exfoliacion ayuda a distinguir masas inflamatorias,

benignas y malignas. La deteccion de células neoplasicas en aspirados de

ganglios linfaticos ayuda a determinar el estadio del proceso. Debe evaluarse la
citologia del liguido pleural. Los escaneres 6seos ayudan a confirmar la
metastasis 0sea. El diagnostico definitivo depende de la anatomia patolédgica del
tejido biopsiado o escindido. Cada masa debe ser evaluada histolégicamente,
porque pueden producirse simultaneamente diferentes tipos de tumores en el
mismo individuo. El andlisis inmunohistoquimico de las muestras histoldgicas

puede aportar informacion util para el diagnéstico (8).

La identificacibn de biomarcadores que distinguen a los enfermos de los
individuos sanos es de gran interés en los campos humano y veterinario. En esta
area de investigacion, un enfoque metabolomico y sus andlisis estadisticos
relacionados pueden ser utiles para la determinacion de biomarcadores y
permitir la discriminacion no invasiva de voluntarios sanos de pacientes con
cancer de mama. En este estudio, nos centramos en la neoplasia canina mas
comun, el tumor de la glandula mamaria, y aqui, describimos un método simple
gue utiliza cromatografia liquida de ultra alto rendimiento para determinar los
niveles de tirosina y sus metabolitos (epinefrina, 3,4-dihidroxi-L-fenilalanina,
acido 3,4-dihidroxifenilacético y acido Nuestros resultados indicaron un aumento
significativo de las concentraciones de tres metabolitos triptéfano, acido 5-
hidroxiindolacético (p < 0,001), serotonina, sulfato de inxilo (p < 0,01) y &cido
quinarico (p < 0,05), y 2 metabolitos de tirosina, 3,4-dihidroxi-L-fenilalanina (p <
0,001) Los resultados indican que algunos metabolitos de tirosina y triptéfano
urinarios pueden ser Utiles como marcadores de diagnéstico no invasivos, asi
como para desarrollar una estrategia terapéutica para los tumores de las

glandulas mamarias caninas (11).

5. HISTOPATOLOGIA

La histopatologia sigue siendo la piedra angular para diagnosticar tumores
mamarios caninos (CMT). Recientemente, los patdlogos han utilizado 2 sistemas

de clasificacion (la clasificacion de la Organizacion Mundial de la Salud [OMS]
de 1999 y la propuesta de 2011) y 2 métodos de clasificacion basados en el
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grado humano de Nottingham. A pesar de la evidencia de que el subtipo y el

grado histoldgico son factores prondésticos, no hay un estudio comparativo

exhaustivo de estos sistemas de clasificacion y clasificacion en la misma serie
de CMT. En este estudio, las 2 clasificaciones y los 2 métodos de clasificacion
se aplicaron simultdneamente a una cohorte de 134 perras con CMT. En 85
animales con tumores malignos, se realizaron andlisis de supervivencia
univariable y multivariable. Usando los 2 sistemas, la proporcién de tumores
benignos (161/305, 53%) y malignos (144/305, 47%) era similar y no existian
diferencias significativas en la categorizacion de tumores benignos. Sin
embargo, la clasificacion de 2011 subdividido los tumores malignos en mas
categorias, a saber, los clasificados como carcinomas complejos, solidos y
tubulopapilares por el sistema de la OMS. El subtipo histolégico segun ambos
sistemas se asocio significativamente con la supervivencia. Los carcinomas que
surgen en tumores benignos, carcinomas complejos y carcinomas mixtos se
asociaron con un mejor pronéstico. Por el contrario, los carcinosarcomas y los
comedocarcinomas tenian un alto riesgo de muerte relacionada con el tumor.
Existian pequefias diferencias entre los 2 métodos de clasificacion, y la
calificacion estaba relacionada con la supervivencia solo en el analisis
univariable. En esta cohorte, la edad, la integridad de los margenes quirtrgicos
y 2 férmulas de indice adaptadas de los estudios de cancer de mama humano
(incluido el tamafio del tumor, el grado y la invasion de los nodos

vascular/linfaticos) fueron factores pronosticos independientes (12).

Se presentaron muestras (n = 895) de 797 perros, de los cuales 673 tenian
neoplasias mamarias, mientras que 124 tenian lesiones no neoplasicas. Se
encontraron neoplasias compuestas por un solo nodulo en perros 591/673
(87,8%), mientras que 82/673 (12,2 %) perros tenian nédulos mdltiples. De las
771 neoplasias totales, 432 (56,0%) eran histologicamente malignas, mientras
que 339 (44,0%) eran benignas. Entre las neoplasias malignas, los subtipos
histolégicos mas comunes fueron el carcinoma simple (160/771; 20,8%), el
carcinoma complejo (54/771; 7%) y el carcinoma ductal (32/771; 4,2%), mientras
gue el tumor mamario mixto benigno (128/771, 16,6%) y el adenoma complejo
(105/771; 13,6%) fueron las No hubo evidencia de una diferencia en la edad (p
= 0,09) o el estado reproductivo (p = 0,79) del perro o del tamafio de la masa (p
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= 0,21) entre las lesiones neoplasicas y no neoplasicas. Sin embargo, las

lesiones neoplasicas de las glandulas mamarias fueron mas frecuentes en

perros de raza pura (612/671; 91,2%) que en perros cruzados (61/126; 48,4%; p
< 0,001). No hubo evidencia de una diferencia en la edad (p = 0,15) estado
reproductivo (p = 0,36) o en la raza (p = 0,45) del perro entre las neoplasias
malignas y benignas. Hubo una asociacion entre el tamafio y el estado
histolégico benigno o maligno de una neoplasia (¢ = 0,65, p < 0,001). La mayoria
de las muestras de glandulas mamarias caninas presentadas para su examen
eran neoplasicas con lesiones ligeramente mas malignas que benignas. Las
masas presentadas por perros de raza pura tenian mas probabilidades de ser
neoplasicas, mientras que las neoplasias grandes tenian mas probabilidades de
ser malignas (13).

Los tumores mixtos se caracterizan por la identificacion histolégica de dos o0 mas
tipos de células. Comunmente, una mezcla de células epiteliales y mioepiteliales
se incluye en un estroma abundante, que puede consistir en matrices mixoides,
condroides u 6seas. Los tumores mixtos que surgen espontaneamente son
lesiones raras en el pecho humano, pero son comunes en las glandulas salivales
humanas y las glandulas mamarias caninas. Las sutiles caracteristicas
histopatolégicas y los atributos superpuestos de las lesiones malignas con otras
lesiones benignas pueden conducir a un desafio de diagnéstico. Los tumores
mixtos pueden presentarse como benignos o malignos. Si bien los tumores
mixtos malignos son bastante raros en el pecho humano, tienen un mal
prondstico. Los tumores mamarios mixtos benignos ocurren con mas frecuencia
en perros hembras que en humanos y generalmente se asocian con un buen
prondstico. Esta revision proporcionard una vision general completa de los

tumores mamarios mixtos, en varias especies de mamiferos (14).

El carcinoma mamario canino (CMC) es la neoplasia mas comun en las perras,
y comparte muchas similitudes biolégicas con el cdncer de mama en humanos.
La resistencia a los medicamentos, las altas mutaciones epigenéticas y las tasas
de recaida se encuentran entre los desafios que eventualmente instan a la
necesidad de un oncélogo veterinario para descubrir nuevos enfoques

terapéuticos que sean mas efectivos y seguros. Por lo tanto, en esta revision,
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también cubrimos las estrategias terapéuticas actuales de la medicina humana
para las perspectivas futuras de la inmunoterapia tumoral en medicina
veterinaria. Estas estrategias tienen un gran potencial para ser empleadas como
opciones terapéuticas o profilacticas debido a su capacidad para modular una
respuesta inmune especifica y potente contra el CMC. A medida que adquirimos
una mejor comprension de la inmunologia de tumores caninos, podemos
avanzar hacia un pronéstico mas brillante. Ademas, informamos sobre los
recientes estudios exitosos en el cancer de mama que también pueden beneficiar

a los caninos (15).

El total de biopsias analizadas de glandula mamaria fue de 736 de un total de
2103 biopsias analizadas, aproximadamente el 33.8% de la casuistica total,
durante el periodo de estudio. El 85% de los tumores mamarios presentaron
caracteristicas histologicas malignas caracterizadas por marcada anaplasia,
hipercromacia, perdida de la relaciébn nucleo-citoplasma, mitosis tipicas y
atipicas presentes aproximadamente mas de 3 por campo (40X) y de estos un
42% presento formacién de matriz osteoide, mientras que el 15% mostro un
patrén histolégico benigno. En felinos todos los tumores presentaron
caracteristicas malignas (3).

6. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Diagnosticos diferenciales incluyen hiperplasia mamaria, mastitis, granulomas,
estasia de conductos, tumores cutdneos 0 cuerpos extrafios (por ejemplo,
balines o balas). La hipertrofia mamaria debida a estimulacion por progesterona
enddgena o exdgena suele afectar a gatas jovenes no castradas, 2 a 4 semanas
después del estro (cuando la concentracion de progesterona esta elevada). La
hipertrofia se suele poder descartar basandose en la anamnesis y citologia. La
mastitis se produce después del estro, parto o pseudogestacion; la inflamacion

suele estar més localizada que en el carcinoma inflamatorio (8).
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7. TRATAMIENTO MEDICO

Falta documentacién sobre la eficacia de modalidades terapéuticas diferentes a
la cirugia. La quimioterapia puede ser beneficiosa para controlar algunos
tumores malignos. Hay partidarios de antiestrégenos (tamoxifeno 0,4-0,8
mg/kg/d VO durante 4 a 8 semanas), antiprogestagenos (aglepristona, solo en
Europa) o antiprolactinicos (cabergolina 5 ug/kg/dia VO durante 1 semana antes
de la cirugia). No se recomienda de forma rutinaria la quimioterapia, la

radioterapia o la hormonoterapia como adyuvantes de la cirugia (8).

Si el estudio histopatoldgico confirma el cancer de mama, se deben plantear los
tratamientos adyuvantes, sobre todo porque actualmente en medicina humana
existen varios tratamientos médicos muy populares. El problema en medicina
veterinaria es que no se han descrito tratamientos claramente eficaces. Se ha
publicado una pequefia serie de casos realizada en Grecia con 16 perras con
enfermedad en estadios | o IV, en la que se trataron ocho animales mediante
mastectomia regional como unico tratamiento y a los otros ocho se les administro
ciclofosfamida (100 mg/m?) y 5-fluorouracilo (150mg/m?) una vez a la semana
durante 4 semanas consecutivas tras la misma cirugia. Los perros del grupo de
cirugia consiguieron un intervalo libore de enfermedad de 2 meses con una
supervivencia media de 6 meses, mientras que todos los animales del grupo
tratado con quimioterapia estaban vivos a los 2 afios de la cirugia. Aunque se
trata de un estudio pequefio, los resultados son alentadores y sugieren que la
quimioterapia adyuvante puede resultar util, aunque se deben realizar muchos
mas trabajos para confirmar estos resultados. También se han conseguido
resultados alentadores con el uso de la electroquimioterapia con cisplatino en un
estudio con 7 perros afectados de distintos tipos de neoplasias, incluido el
carcinoma de mama, de forma que esta opcion también puede ser Util en el
futuro, aunque son necesarios mas estudios para confirmar su eficacia en las

neoplasias mamarias caninas (7).
El tratamiento hormonal con antiestrégenos, como el tamoxifeno, es el

tratamiento convencional de muchas mujeres con carcinoma de mama y se

consiguen buenos resultados, pero por desgracia esto no se ha observado en
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perras. Un estudio acerca de la eficacia del tamoxifeno en el cancer mamario
canino llegé a la conclusion de que no es posible recomendar este farmaco en
perras debido a la elevada incidencia de efectos secundarios estrogénicos, como
edema importante de vulva, secrecion vulvar, signos de celo e incontinencia
urinaria, y debido a estos efectos secundarios no se ha podido determinar si el
tamoxifeno puede aportar algun beneficio en la supervivencia. Por tanto, en el
momento de redactar este capitulo no parece que el tratamiento hormonal
adyuvante tenga algun tipo de utilidad en las neoplasias mamarias caninas. De
modo similar, la radioterapia postoperatoria es clave en el tratamiento de las
neoplasias mamarias humanas, pero todavia hay que determinar su papel en las

neoplasias caninas y de momento no se recomienda su uso de forma habitual

(7).

Segun la limitada informacion clinica disponible en medicina veterinaria, los
medicamentos que son eficaces en el cancer de mama humano, como la
ciclofosfamida, el 5-fluorouracilo y la doxorrubicina, también pueden tener un
papel en el tratamiento de tumores malignos de las glandulas mamarias en
perros. Sin embargo, se necesitan estudios prospectivos aleatorios para evaluar
la eficacia de la quimioterapia en perros con tumores de las glandulas mamarias
de alto riesgo y para determinar qué medicamentos y protocolos son los mas
efectivos (16).

8. TRATAMIENTO QUIRURGICO

En la mayor parte de los pacientes oncolégicos resulta deseable obtener un
diagndstico preoperatorio antes de plantearse una cirugia. El conocimiento del
tipo y posible grado del tumor permitira al cirujano dar respuesta a las siguientes
preguntas:

e (Esta indicada la cirugia?

e (Es posible la curacion?

e (Qué margenes de reseccion se necesitan?

e ¢Se recomiendan mas pruebas diagnésticas, por ejemplo estadiaje

adicional?

e ¢ Existe opcion de tratamiento adyuvante pre o postoperatorio?
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e (Esta indicada una planificacién quirargica adicional para una
reconstruccion apropiada?

e ¢ Tiene capacidad el cirujano para practicar este tipo de cirugia? (7).

9. MARGENES DE RESECCION

La clave del éxito en el tratamiento quirdrgico del cancer depende en gran
medida, en la mayor parte de los casos, de la obtencion de unos margenes de
tejido normal ademas de la masa tumoral principal. Incluso asi no es posible
garantizar la extirpaciéon completa del tumor, dado que con frecuencia las células
tumorales pueden infiltrar el tejido circundante normal en forma de metastasis
“satélite” o “saltatorias”. Por tanto, en la mayoria de los casos existe una mayor
probabilidad de reseccién local completa cuando se extirpan unos margenes
mas amplios La distancia concreta que se recomienda depende del tipo de
tumor, de su comportamiento biologico y de la localizacion anatomica. Por
ejemplo, en los mastocitomas de grado bajo o intermedio se recomienda un
margen lateral de 2 cm, que consigue la extirpacion completa de la mayor parte
de los tumores. No se deben olvidar los margenes profundos. Sin embargo, con
frecuencia los tumores estan situados por encima de barreras anatOmicas
resistentes, como fascia, ligamentos y tendones, que se resisten a la
diseminacion tumoral, por lo que cuando el margen profundo incluye un plano
fascial, en general esto seria suficiente como margen quirdrgico adecuado (7).

Existen cuatro tipos fundamentales de reseccion tumoral segun la localizacion

del margen quirurgico (7):

e Intracapsular. La masa/tumor se extirpa desde el interior de la capsula
en fragmentos. Este método solo resulta adecuado para lesiones
benignas (7).

e Marginal. El tumor se extirpa a través de la zona reactiva incluyendo toda
o la mayor parte de la seudocpsula. Este método no se considera
adecuado para tumores malignos, porque dejaria las metastasis satélites
y saltatorias. Sin embargo, esta resecciéon puede ser adecuada en masas

benignas, como los lipomas (7).
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e Agresiva. El tumor se extirpa con su seudocapsula, la zona reactiva y un
margen de tejido normal. No se accede al tumor, y la capsula y la amplitud
de la reseccién se determinan preoperatoriamente tras obtener una biopsia
adecuada que indique el tipo de tumor y su comportamiento biolégico. Cuando
se trata de tumores agresivos malignos, existiria todavia riesgo de recidiva por
las metastasis saltatorias. Este tipo de reseccién se considera adecuada para
la mayor parte de mastocitomas de grado intermedio y sarcomas de grado bajo

o intermedio (7).

e Radical. Se extirpa el tumor en bloque con el compartimento tisular en el
gue se localiza. Esta cirugia esta indicada para tumores malignos de alto
grado, sobre todo los que atraviesan multiples planos fasciales. Este tipo
de cirugia estaria indicada en los osteosarcomas apendiculares
(amputacion), carcinomas de falange (amputacién) y sarcomas de la
pared toracica (reseccion costal) (7).

10. DEFINICIONES

Lumpectomia es la extirpacion de una masa o parte de una mama; mastectomia
simple es la escision de una glandula completa y mastectomia regional es la
escision de la glandula afectada y de las glandulas adyacentes. Mastectomia
unilateral es la extirpacion de todas las glandulas mamarias, tejido subcutaneo y
ganglios linfaticos asociados a un lado de la linea media, mientras que la

mastectomia bilateral es la extirpacion simultdnea de ambas cadenas mamarias

(8).

La escision es el tratamiento de eleccion para todos los tumores mamarios
excepto para el carcinoma inflamatorio. La escision permite el diagnéstico
anatomopatoldgico y puede ser curativa, mejorar la calidad de vida o modificar
la progresion de la patologia. Los carcinomas inflamatorios son extremadamente
agresivos Y la cirugia no consigue controlar o paliar la enfermedad. La seleccion
de la técnica quirdrgica para extirpar el tumor y una cantidad variable de tejido
mamario depende del tamafio del tumor, localizacion y consistencia, estado del
paciente y preferencias del cirujano. La supervivencia no estd influida por la

técnica empleada, a menos que no se realice una reseccion completa. Sin
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embargo, la recurrencia local disminuye en gatos a los que se les realiza una
mastectomia unilateral en vez de una lumpectomia. Puede seleccionarse una
combinacién de varias técnicas si un animal presenta varias masas en ambas
cadenas. Deben escindirse todos los tumores, porque cada masa puede ser de
un tumor de tipo diferente. Si la escisidbn completa es imposible en una sola
cirugia, debe retrasarse el segundo procedimiento 3 a 4 semanas, para permitir
la cicatrizacion y la relajacion de la piel estirada. Puede realizarse una OVH
cuando se extirpa el tumor. La OVH debe realizarse antes de la mastectomia
para evitar la diseminacion de células tumorales por la cavidad abdominal.
Aunque la OVH no evitara el desarrollo de otros tumores mamarios, evitara
patologias uterinas (p. ej., piometra y metritis) y eliminara la influencia hormonal

sobre los tumores existentes (8).

La lumpectomia o mastectomia parcial es la escision de una masa y del tejido
mamario macroscopicamente normal que la rodea (mayor o igual a 1 cm). Se
realiza cuando la masa es pequefia (menor a 5 mm), esta encapsulada, no es
invasiva y esta en la periferia de la glandula. La leche y el derrame linfatico que
se producen con la incision pueden producir inflamacion y molestias tras la
cirugia. La mastectomia simple es la escision de toda la glandula que contiene
el tumor. Se emplea cuando el tumor afecta al area central de la glandula o la
mayor parte de ella. La escision de toda la glandula puede ser mas sencilla que
la incision del tejido mamario y evita los problemas postoperatorios de las
pérdidas de leche y linfa. La mastectomia regional requiere la escision de la
glandula afectada y de las glandulas adyacentes. Esta técnica se selecciona
cuando hay tumores multiples afectando a glandulas adyacentes en la cadena
mamaria o cuando un tumor se localiza entre dos glandulas. En ocasiones es
mas féacil técnicamente escindir las glandulas inguinales y abdominales caudales
confluentes que sélo una glandula. La mastectomia unilateral se realiza cuando
hay numerosos tumores afectando a toda la cadena mamaria. La mastectomia
unilateral puede requerir menos tiempo y ser menos traumatica que las
mastectomias o Ilumpectomias mdltiples. La mastectomia bilateral puede
realizarse cuando hay numerosas masas en ambas cadenas; sin embargo, el
cierre de la piel puede ser extremadamente complicado o incluso imposible, por

ello no esta recomendada. En su lugar se prefieren las mastectomias unilaterales
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en etapas. Masas mamarias separadas en el mismo perro pueden ser de
diferente tipo histoldgico; por consiguiente escinda todas las masas y remitalas
para su examen anatomopatolégico. Asegurese de marcarlas de forma que
pueda determinar qué masa se origind en qué lugar cuando reciba el resultado

de la biopsia (8).

11. TRATAMIENTO PREOPERATORIO

Es importante realizar un examen completo para determinar el estadio de la
patologia e identificar otros problemas que puedan alterar el prondstico. Las
masas ulceradas e infectadas deben tratarse con compresas calientes y
antibiéticos durante varios dias antes de la cirugia, para reducir la inflamacion y
permitir un mejor reconocimiento macroscopico de los limites del tumor. Sélo es
necesaria la antibioterapia preoperatoria en aquellos pacientes que estén
gravemente debilitados o que presenten signos de infeccion. Si se presenta
insuficiencia renal (por ejemplo, secundaria a hipercalcemia o malignidad),
deben administrarse liquidos antes de la cirugia. Debe rasurarse todo el
abdomen ventral y el térax caudal. Debe palparse meticulosamente cada cadena
mamaria y se mapea la localizacion de cada masa. Con frecuencia se identifican

masas adicionales despues de rasurar el pelo (8).

11.1. Anestesia

Pueden emplearse diferentes protocolos anestésicos en animales con
masas mamarias. La anestesia general suele ser menos estresante
para el animal que la anestesia local, incluso cuando se escinden
pequefios nddulos. Considere la administracion de opioides via
epidural antes o después de la cirugia, si se escinde un area grande
de tejido (8).

La anestesia tumescente (TA) es una técnica ampliamente utilizada en
cirugias oncolégicas que requieren grandes margenes de reseccion.
Esta técnica produce analgesia transoperatoria y postoperatoria,
reduce el sangrado quirdrgico y facilita la divulsion tisular. Este estudio
prospectivo, aleatorizado y ciego evalué el uso de TA en perras
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sometidas a mastectomia y comparo el efecto de TA con un bolo de
fentanilo intravenoso. Se compar6 un bolo de fentanilo intravenoso de
2,5 mcg/kg (n = 10) con TA utilizando lidocaina del 0,275% (n = 10) en
perras sometidas a mastectomia unilateral. La sedacion se realiz6
mediante inyeccion intramuscular (IM) de 0,05 mg/kg de acepromazina
combinada con 2 mg/kg de meperidina. La anestesia se indujo con 5
mg/kg de propofol intravenoso y se mantuvo con isoflurano/O2. Tasas
cardiacas y respiratorias; presion arterial sistélica, media y diastdlica;
presion venosa central; SpO2; ETCOZ2; concentraciones de isoflurano
inspiradas y expiradas; y la temperatura se midieron de forma
transoperatoria. Las escalas analogicas visuales para la sedaciony el
dolor y las escalas de dolor compuestas de Glasgow y Melbourne se
utilizaron para la evaluacion postoperatoria. El cirujano investigé la
calidad del enfoque quirargico, teniendo en cuenta la capacidad de
sangrado y reseccion, y la incidencia de complicaciones de la herida
postoperatoria. La frecuencia cardiaca fue mas baja y la concentracion
de isoflurano al final del tidal fue mayor en los perros tratados con
fentanilo que en los perros tratados con TA. Se administré un bolo de
fentanilo a 8 de los 10 perros tratados con fentanilo y a ninguno tratado
con TA. El sangrado intraoperatorio y el tiempo de escisién de la
glandula mamaria fueron mas bajos en los perros tratados con TA. Las
concentraciones maximas medias y plasméticas individuales de
lidocaina fueron de 1426 + 502 ng/ml y 2443 ng/ml a los 90 minutos
después de la infiltracion, respectivamente. Las puntuaciones de la
Escala de Dolor Compuesta de Glasgow fueron mas altas en los
perros tratados con fentanilo que en los perros tratados con TA hasta
2 horas después de la extubacion. En conclusion, en comparacion con
el fentanilo 1V, el uso de TA en perras sometidas a mastectomia
unilateral: se puede realizar facilmente en tumores mamarios no
inflamados, ulcerados o adheridos; produce un efecto ahorrador de
isoflurano; mejora la analgesia transoperatoria e inmediata
postoperatoria; es aparentemente seguro para su uso en condiciones

clinicas (17).
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Se realizd un estudio para evaluar el efecto de la anestesia sobre la
inmunidad mediada por células en perros sometidos a mastectomia
por cancer de mama. Con el objetivo de investigar si la anestesia para
la mastectomia de céncer canino influye ain mas en la inmunidad
mediada por las células huésped (CMI) que promueve la progresion
del cancer. Con un total de 20 perras con tumores mamarios malignos
de estadio clinico Il o Il sometidos al mismo tipo de mastectomia
(mastectomia regional). Los perros se asignaron al azar a uno de los
dos grupos anestésicos (10 por grupo). El protocolo anestésico del
grupo A utiliz6 medicamentos minimamente iNMunosupresores
(tramadol, robenacoxib, propofol), mientras que el del grupo B (control)
utilizdé mas medicamentos inmunosupresores (morfina, fentanilo,
tiopental, isoflurano). Para cada animal, se realizaron mediciones de
glébulos blancos (VBC), neutrdfilos y linfocitos, y evaluacion
citométrica de flujo de células T (CD3+), células T auxiliares (CD4+),
células T citotéxicas (CD8+) y CD5low+ antes de la anestesia (dia 0)
y en los dias 3 y 10 posteriores a la cirugia. Los datos se analizaron
utilizando un modelo lineal general para medidas repetidas y se
presentaron como media + desviacion estindar, p < 0,05. En todos los
animales, en el dia 3, los glébulos blancos y los neutréfilos aumentaron
significativamente (p < 0,0005), mientras que la citometria de flujo
revel6 una disminucion significativa de los porcentajes relativos de
células T (CD3+) (p = 0,003) y sus subpoblaciones CD4+ (p = 0,006),
CD8+ (p = 0,0 Especificamente, en el dia 3, las células T citotdxicas
(CD8+) disminuyeron significativamente (p = 0,05) solo en el grupo B,
mientras que las células T CD4+ (p = 0,006) y CD5low+ (p = 0,008) en
el grupo A. La unica diferencia significativa entre los grupos se
encontr6 preoperatoriamente en la relacion CD4+/CD8+, que fue
mayor en el grupo A (p = 0,006). En perros con cancer de mama
sometidos a mastectomia regional, se observd una disminucion
significativa en los componentes de CMI en el dia 3 posterior a la
cirugia en ambos grupos anestésicos. Sin embargo, se detectaron
algunas indicaciones para una inmunidad celular mejor conservada

por medicamentos anestésicos/analgésicos menos
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inmunosupresores, lo que hace aconsejable su uso (18).

11.2. Anatomia quirargica

Los perros suelen presentar cinco pares de glandulas mamarias; los
gatos presentan cuatro pares. Las mamas son glandulas apocrinas
tubulo-alveolares compuestas. Las arterias y venas epigastricas
superficiales caudales nutren a las glandulas caudales. La arteria
epigastrica superficial caudal se origina en la arteria pudenda externa,
cerca del ganglio linfatico inguinal superficial. Las ramas de las arterias
epigastricas superficiales caudal y craneal se anastomosan. Las
mamas torécicas craneales reciben vascularizacion e inervacion de los
vasos y nervios cutaneos laterales y ventrales cuarto, quinto y sexto
(provienen de los intercostales) y de las ramas de los vasos toracicos
laterales (de la arteria axilar). Las mamas toracicas caudales estan
inervadas por los nervios cutaneos sexto y séptimo y vascularizadas
por ramas de los vasos epigastricos superficiales craneales. Los vasos
epigastricos superficiales craneales nutren las mamas abdominales
craneales y la piel sobre el musculo recto del abdomen. El ganglio
linfatico axilar drena las tres glandulas craneales y el inguinal las dos
glandulas caudales. Sin embargo, hay conexiones linfaticas entre las

glandulas y a través de la linea media (8).

11.3. Posicidon

Coloque al paciente en decubito dorsal, con las extremidades
anteriores fijadas cranealmente y las extremidades posteriores
caudalmente, en posicion relajada. Debe rasurarse y prepararse para
cirugia aséptica todo el abdomen ventral, el térax caudal y las areas

inguinales (8).
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12. TECNICA QUIRURGICA

Haga una incision eliptica alrededor de la(s) glandula(s) mamaria(s) afectada(s)
a una distancia minima de 1 cm del tumor. Continte la incision a través del tejido
subcutdneo hasta llegar a la fascia de la pared abdominal externa. Evite incidir
el tejido mamario; sin embargo, esto es en ocasiones imposible, debido a que el
tejido mamario de dos glandulas adyacentes puede confluir. La separacion de la
linea media entre las cadenas mamarias es inconfundible. Controle la
hemorragia superficial mediante electrocoagulacion, hemostatos y/o ligaduras.
Realice una escision en bloque elevando un extremo de la incisién y disecando
el tejido subcutaneo de la fascia pectoral y del recto mediante un movimiento de
deslizamiento de las tijeras. Traccione del segmento de piel elevado para facilitar
la diseccion. Las glandulas abdominales e inguinales estan unidas
holgadamente mediante grasa y tejido conjuntivo y se separan facilmente de la
fascia del recto. Las glandulas toracicas se adhieren a los musculos pectorales
subyacentes con poca intervencion de grasa o tejido conjuntivo. Reseque el
cojinete graso inguinal y los ganglios linfaticos con la glandula mamaria inguinal.
El ganglio linfatico axilar no se incluye en la reseccion en blogue de las glandulas
toracicas. Escinda la fascia si el tumor ha invadido el tejido subcutaneo. Algunas
lesiones neoplasicas invadiran la musculatura abdominal, por lo que la escision
debe incluir una porcion de la pared abdominal. Continie con la diseccion
deslizando las tijeras hasta encontrar los vasos importantes (es decir
epigastricos superficiales craneales y caudales) que nutren las glandulas. Aisle
y ligue estos vasos. Ligue el vaso epigastrico superficial craneal en el lugar
donde penetra en el musculo recto abdominal, entre las glandulas mamarias
toracica caudal y abdominal craneal (tercera). Ligue el vaso epigastrico
superficial caudal adyacente al cojinete graso inguinal cerca del anillo inguinal.
Ligue las ramas que nutren las glandulas mamarias primera y segunda cuando
las encuentre penetrando los musculos toracicos. Lave la herida y evalle si hay
tejido andémalo. Diseque bajo los bordes de la herida y avance la piel hacia el
centro del defecto mediante suturas de avance. Si queda un espacio muerto
extenso, coloque un drenaje activo cerrado o tipo Penrose para evitar el acimulo
de fluido. Aproxime los bordes de piel con un patrén de sutura subcutaneo o

Subcuticular. Emplee sutura monofilamento reabsorbible de 3/0 o 4/0
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(polidioxanona, poliglecaprona 25, glucémero 631 o poligluconato) embutida en
una aguja conica, con un patrén continuo o discontinuo. La aposicion de la piel
es mas dificil en la region toracica por- que la piel es menos movil y las costillas
hacen que el area sea menos comprensible que el abdomen. Use un colgajo de
piel del pliegue axilar o del flanco para cerrar el defecto si la tension es excesiva.
Emplee suturas de aposicion con monofilamento reabsorbible para la piel (por
ejemplo, nailon, polibutéster o polipropileno de 3 /0 0 4/0) o grapas. Realice un
vendaje almohadillado circular para comprimir el espacio muerto, movilizar tejido

y dar soporte a la herida (8).

Los procedimientos quirdrgicos pueden afectar la inmunidad del huésped
proporcionalmente al alcance del trauma quirargico. En los casos de cancer, la
inmunosupresion inducida por la cirugia puede promover potencialmente la
metastasis tumoral. El objetivo de este estudio era investigar, en perras con
tumores mamarios malignos, si la cirugia mayor (mastectomia unilateral total o
mastectomia regional bilateral) tiene un efecto mas negativo que la cirugia menor
(mastectomia regional unilateral) en los componentes de la inmunidad del
huésped. Veinte perras con cancer de mama en estadio clinico Il o Ill fueron
asignadas al grupo A (cirugia menores) o grupo B (cirugia mayor) de 10 animales
gue recibieron cada uno el mismo protocolo anestésico para la mastectomia. Las
mediciones de células inmunitarias en la sangre [numero de leucocitos,
neutrofilos, linfocitos y plaquetas, y porcentajes relativos de linfocitos T (CD3+)
y sus subpoblaciones de CD4+, CD8+ y CD5low+] se realizaron antes de la
anestesia (dia 0) y en los dias 3 y 10 después de la mas En el dia 3, el nimero
de leucocitos, neutréfilos y plaquetas fue mayor (p = 0,016, 0,032 y 0,017,
respectivamente) en el grupo B que en el grupo A. Para las 20 perras, los
linfocitos T y las células T CD4+, CD5low+ disminuyeron significativamente el
dia 3, pero no se observaron diferencias significativas entre los grupos. La
mastectomia menor parecia preservar la inmunidad innata mejor que la

mastectomia mayor, pero la inmunidad celular se vio afectada por igual (19).
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13. CUIDADOS Y EVALUACION POSTOPERATORIOS

Deben administrarse analgésicos y cuidados de sostén segun necesidad. Un
vendaje abdominal debe proteger la herida, comprimir el espacio muerto y
absorber fluidos. Los vendajes se cambian a diario durante los primeros 2 a 3
dias o cuando sea necesario para mantenerlos secos. Debe inspeccionarse la
herida por si hubiera inflamacion, hinchazén, drenado, seroma, dehiscencia y
necrosis. Todos los drenajes deben retirarse cuando el drenado disminuye a una
cantidad minima (normalmente en 3 a 5 dias). Los vendajes y suturas se retiran
normalmente a los 5 a 7 dias y 7 a 10 dias después de la cirugia,
respectivamente. Los pacientes con tumores malignos deben ser evaluados

cada 3 a 4 meses por si hubiera recurrencia local o metéstasis (8).

14. COMPLICACIONES

Tradicionalmente, la dosis quirtrgica (es decir, la agresividad de la reseccion
quirargica) ha dependido del alcance de la enfermedad y del numero de tumores
presentes, con el objetivo de eliminar todos los tumores palpables con margenes
quirurgicos completos. La extirpacion profilactica de glandulas no afectadas para
prevenir nuevos tumores de glandulas mamarias generalmente no se ha
defendido en perros. Un estudio prospectivo y aleatorizado reveld que, a
diferencia de los gatos, no se encontré ningun beneficio en la mastectomia
profilactica de las otras glandulas mamarias en la cadena afectada. Estas
recomendaciones estan respaldadas por otro estudio que no encontré ninguna
diferencia en el desarrollo de nuevos tumores segun el tipo de cirugia en perros
sometidos a cirugia para tumores de glandulas mamarias. Sin embargo, otro
estudio informé de una alta incidencia de nuevos tumores de la glandula mamaria
en la cadena ipsilateral después de la mastectomia regional en perros con 1
tumor de glandula mamaria; los autores concluyeron que la reseccion completa
de la cadena ipsilateral debe considerarse en perros con 1 tumor de glandula
mamaria. En particular, el mismo estudio también informé que el 42 % de los
perros no desarrollaron tumores ipsilaterales y, por lo tanto, se someterian a

cirugias innecesarias. Ademas, aunque la mayoria de los perros tuvieron su
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nuevo tumor resecado, no se evalud el impacto en el tiempo de supervivencia y
no se identificaron los factores de riesgo para identificar qué perros tenian mas
probabilidades de desarrollar nuevos tumores de glandulas mamarias. Es
importante destacar que ninguno de los perros del estudio fue esterilizado como
parte de su tratamiento, lo que probablemente contribuy6 a la la ubicacion de los
nuevos tumores puede no ser tan predecible en estos perros. De hecho, la
mayoria (70% a 80%) de las hembras sexualmente intactas tienen mdaltiples
tumores, y el 52,5% tiene tumores bilaterales. En estos perros, la dosis quirargica
a menudo es grande por necesidad, incluso en casos en los que no se realizan
mastectomias profilacticas. Realizar mastectomias bilaterales en cadena en
todos los perros con tumores bilaterales puede agregar un costo innecesario al
escenificar las cirugias en 2 procedimientos separados o aumentar el riesgo de
complicaciones postoperatorias, asi como aumentar la gravedad del dolor
postoperatorio si no se organizan las cirugias. La duracion de la anestesia, el
tiempo quirdrgico, el recorte de cabello en el sitio quirdrgico antes de la
anestesia, las endocrinopatias concurrentes y la hipotension se han asociado
con un mayor riesgo de complicaciones postquirargicas en perros sometidos a
diferentes tipos de cirugias. Sin embargo, existen resultados conflictivos con
respecto a tasa de complicaciones para perros sometidos a una mastectomia en
cadena y una alta tasa general de complicaciones (77,8%) para ambos
procedimientos. Hasta el conocimiento de los autores, no existen informes sobre
las tasas de complicaciones entre los perros sometidos a varias otras cirugias
de tumores de glandulas mamarias (es decir, lumpectomia, mastectomia simple
0 mastectomias bilaterales) y Para optimizar las decisiones de tratamiento de los
perros con tumores de las glandulas mamarias, especificamente el enfoque
quirargico, necesitamos una comprension integral de los riesgos y beneficios de
las mastectomias profilacticas (es decir, la extirpacion de glandulas ipsilaterales
y bilaterales no afectadas) frente a las mastectomias terapétuticas (es decir, solo
de glandulas afectadas) (2).

Las complicaciones incluyen dolor, inflamacion, hemorragia, formacion de
seroma, infeccion, necrosis isquémica, autotraumatismo, dehiscencia, edema de
extremidades posteriores y recurrencia tumoral. En perros la recurrencia local se

produce en el plazo de 2 afios y varia entre el 20% y 73% (8).
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Oliveira y colaboradores evalué 137 perras. Las perras mixtas, los caniches y los
pinschers fueron los mas afectados, representando el 33 %, el 21 % y el 11 %
de la poblacion de la muestra, respectivamente. Sus edades oscilaron entre 4y
16 afos, con una media de 10 afios. En cuanto al estado reproductivo, el 26 %
de los animales (36/137) fueron castrados, solo una hembra de perro se sometio
a ovariosalpingohisterectomia (S) poco después del primer calor, y el 32%
(45/137) se reprodujo al menos una vez a lo largo de su vida. Cuarenta y un
animales (30%) desarrollaron pseudocesis. Ademas, los duefios de 11 perras
(8%) informaron de un uso de anticonceptivos en algin momento de la vida del
animal. La frecuencia de animales con dos 0 mas tumores mamarios fue del 85
%, y el 26 % (36/138) de los tumores se identificaron en una sola cadena
mamaria. El tamafio promedio del nédulo por animal fue de 4 £ 2 cm. En cuanto
a la ubicacion, los senos inguinales estuvieron involucrados en el 79 % (108/137)
de las perras, los senos abdominales caudales en el 64% (87/137), los senos
abdominales craneales en el 50% (69/137), los senos toracicos caudales en el
39 % (54/137) y los senos tora La participacion de las cadenas mamarias
izquierda y derecha era equivalente. En cuanto a la estadificacion clinica, la
mayoria de los animales fueron diagnosticados con enfermedad en estadio Il
(39%). Ademas, también se observaron las etapas | (33%), Il (17 %) y IV (11%);
sin embargo, la forma mas grave de evolucién (etapa 1V) fue menos frecuente.
Se realizd un examen histopatolégico de 191 neoformaciones de las 95 perras,
de las cuales el 47 % eran neoplasias benignas, el 37 % eran malignas y el 16
% eran lesiones preneoplasicas 0 no neoplasicas. El adenocarcinoma fue la
neoplasia maligna mas prevalente (40), seguida de carcinoma (15), tumores
mixtos (9), mioepitelioma maligno (3), osteosarcoma (1), carcinosarcoma (1) y
adenocarcinoma mioepitelioma (1). Las neoplasias benignas incluian adenoma
(55), tumores mixtos (22), cistoadenoma (5), papiloma (4), mioepitelioma (2),
hemangioma (01) y epitelioma (1). Los no diagnosticados como tumores fueron
hiperplasia mamaria (30), necrosis y secrecion supurativa (1). Sin embargo, los
informes histopatologicos revelaron que el 62 % de los animales tenian algun
tipo de neoplasia maligna. No hubo asociacion entre el nimero de nédulos vy el
tiempo de evolucion (r = 0,167, p = 0,111), la edad en el momento del diagndstico
y el grado de malignidad (p = 0,109, p = 0,409), la pseudosis y el grado de
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malignidad (r = 0,131, p = 0,355), o el numero de nddulos y pseudo. Habia una
fuerte relacién entre la malignidad y el tamafio del tumor (p = 0.000000000106),
lo que significa que cuanto mas grande sea el tumor, mas probable es que sea
maligno, con tumores de mas de 3 cm que tienen aproximadamente un 70% de
probabilidades de ser malignos. Comparando los grupos, el Grupo 1 (0-3 cm) vs.
Grupo 2 (> 3-5 cm) (p = 0.00000000000000167), Grupo 1 (0-3 cm) vs. Grupo 3
(> 5 cm) (p = 0.000000000000000000143), y Grupo 2 (> 3-5 cm) vs. Grupo 3 (>
5 cm) (p = 0,0067) mostraron la misma relacion. Fue posible ponerse en contacto
con los propietarios de 66 animales para el analisis de supervivencia, de los
cuales 23 murieron. El tiempo de contacto oscilo entre 4 y 21 meses después de
la cirugia. La causa de la muerte no se defini6 porque ninguno de los animales
se someti6 a necropsia. Como informaron los propietarios, ocho animales
murieron o fueron sacrificados debido a moquillo, hemoparasitosis, colapso
tragueal o tumor maligno en otra ubicacion del cuerpo. Los otros murieron o
fueron sacrificados debido a dificultad respiratoria. La supervivencia promedio de
los animales que murieron posiblemente debido a tumores mamarios fue de seis
meses y medio. De todos los andlisis realizados en este estudio, el mas
destacado fue la correlacion entre el tamafio del tumor y el grado de malignidad.
Por lo tanto, es posible concluir que los tumores de mas de 3 cm tienen mas
probabilidades de ser malignos (20).

15.PRONOSTICO

Los factores mas importantes para determinar el pronostico en los perros son:
e Tipo histolégico y caracteristicas inmunohistoquimicas + Grado de
invasion
e Grado de diferenciacién nuclear y ploidia de ADN
e Signos de reactividad celular linfoide
e Tamaio del tumor
e Afectacion de ganglios linfaticos
e Actividad de receptores hormonales
e Presencia de ulceracion

o Fijeza
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e Tasa de fase S (8).

El prondstico en perros con tumores benignos es bueno después de la cirugia.
El prondstico en perros con tumores malignos es variable y depende de varios
factores, incluyendo el tipo y la fase del tumor. La mayoria de los perros con
tumores malignos y sin signos obvios de metéastasis en el momento de la cirugia
mueren o son eutanasiados en el plazo de 1 a 2 afios debido a problemas
relacionados con el tumor. Los que presentan metastasis en el momento del
diagndstico tienen una supervivencia media mas corta (5 meses frente a 28
meses). En perros los tumores de menos de 3 cm tienen un mejor prondstico
(35% de recurrencia a los 2 afios; 22 meses de supervivencia) que los tumores
con un diametro superior a 3 cm (80% de recurrencia a los dos 2 afios; 14 meses
de supervivencia). En gatos los tumores de menos de 2 cm presentan una menor
recurrencia local que aquellos mayores de 2 a 3 cm. Los gatos con carcinomas
mamarios mayores de 3 cm presentan una supervivencia media de 6 meses,
mientras que aquellos con tumores inferiores a 2 cm tienen una supervivencia
media de unos 3 afios. La presencia de tumores multiples no afecta al prondstico
en perros, pero puede disminuir la supervivencia en gatos. Los adenocarcinomas
confinados en el epitelio del conducto tienen un mejor prondéstico tras la cirugia.
El prondstico es peor cuando las células neoplasicas se extienden mas alla del
sistema de conductos y es pésimo cuando se encuentran células neoplasicas en
los vasos sanguineos o linfaticos. Los adenocarcinomas poco diferenciados
tienen una tasa de recurrencia del 90% a los 2 afos de la cirugia. La tasa de
recurrencia de los tumores moderadamente diferenciados y bien diferenciados
es del 68% y 24%, respectivamente, a los 2 afios de la cirugia. El periodo de
supervivencia medio en perros con carcinomas anaplasicos es de 2,5 meses,
con adenocarcinomas 21 meses, con carcinomas solidos 16 meses y con otros
tumores malignos 14 meses. El sarcoma de glandula mamaria y el carcinoma
inflamatorio tienen un pronoéstico mucho peor. La OVH realizada a la vez que la
extirpacion tumoral mejora la supervivencia segun un estudio, pero en otros
estudios no afectd a la supervivencia ni a la recurrencia. Otros tratamientos no
quirtrgicos pueden ralentizar la progresion del tumor, pero hay pocos datos

disponibles gue permitan conocer su efectividad (8).
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El pronostico de dos afios para los tumores mamarios malignos observados en
175 perras en el area metropolitana de Tokio se evalué en funcién del alcance
de la mastectomia y en si se llevd a cabo una ovariectomia en el momento de la
mastectomia. El prondstico de las perras no se vio influenciado por el tamafio de
la escision de las glandulas mamarias afectadas. La ovariectomia no tuvo ningin
efecto en la tasa de supervivencia a dos afos de los perros que se sometieron a
la escision del tumor. No hubo una diferencia significativa en la tasa de
supervivencia a dos afos entre los perros ovariectomizados antes de la
mastectomia y los ovariectomizados en el momento de la mastectomia. Estos
resultados sugieren que la ovariectomia en el momento de la mastectomia no
tiene ningun efecto en el prondstico en perros con neoplasias establecidas de la

glandula mamaria (21).

El objetivo del presente estudio fue evaluar retrospectivamente si la esterilizacién
al mismo tiempo que la mastectomia aumentaba la supervivencia libre de
enfermedad (DFS) en perras con tumores mamarios e investigar la utilidad de
los datos clinicos al disefiar un plan quirdrgico que incluya gonadoctomia. Se
recuperaron las caracteristicas de 225 perras portadoras de 489 tumores. De las
116 perras que se sometieron a cirugia, 52 perras se sometieron a mastectomia
y ovariectomia, 46 perras se sometieron a mastectomia solas, mientras que 18
perras ya estaban esterilizadas. Se realizaron un andlisis de Kaplan-Meier y
comparaciones de grupos intermedios utilizando las pruebas T, Chi-cuadrado y
ANOVA unidireccional de Student. EI DFS era mas largo para las perras que se
sometieron a ovariectomia y mastectomia en comparacion con las que se
dejaron intactas (p = .00064) o que ya estaban esterilizadas (p = 0,0098). Estado
de spaying tamafo del tumor afectado (pagado: 2,75 cm + 2,72; intacto: 1,76 cm
+ 2,04; p = 0,039), pero no neoplasia maligna (p > 0,05). Se detectaron
diferencias de edad entre animales con tumores benignos y malignos (afos: 9,1
+2,8y 10+ 2,3; p=0,004), con tumores multiples y unicos (afios: 10,18 + 2,6 y
9,3 + 2,8; p = 0,007), y entre perras de raza pura y mixta (afios: 10,46 Los
tumores malignos eran mas grandes que los benignos (2,17 cm+ 2,31y 1,34 cm
+1,82; p = 0,005) y el tamafio aumentaba segun el grado de malignidad. El DFS
fue mas corto para los animales que presentaban tumores de >2 cm de tamafio

(p < 0,006) y con tumores en el primer par de glandulas mamarias toracicas (p =
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0,009). La gonoadectomia debe sugerirse a los propietarios de perras intactas
gue lleven tumores mamarios y la edad, el tamafio del tumor y la ubicacion deben
considerarse cuidadosamente al realizar la cirugia (22).

Después de establecer el estadio clinico de la enfermedad hay que decidir si se
debe o se puede realizar una extirpacion quirargica del tumor primario asociado
0 no a los ganglios de drenaje cuando estén aumentados de tamario, pero, salvo
gue existan metéstasis evidentes, se considera que la extirpacion quirdargica del
tumor es el tratamiento de eleccion. Cuando se diagnostican metastasis a
distancia, dados los malos tiempos de supervivencia suele ser adecuado evitar
la reseccion del tumor (o tumores) primario. Sin embargo, Si no existen
metastasis a distancia, el tipo de intervencion quirargica que debe realizarse para
extirpar el tumor primario es objeto de debate. A pesar de su popularidad en la
practica general, los estudios han demostrado que realizar una mastectomia
completa (denominada de la “cadena mamaria”) para las lesiones solitarias no
mejora el pronodstico en comparacion con la mastectomia local simple. Por tanto,

es mas razonable plantear los siguientes abordajes (7):

e Si la masa mide menos de 1 cm de diametro, es firme y no esta
adherida las estructuras subyacentes (es decir, cuando es mas
probable que el tumor sea benigno), se deberia realizar una
“nodulectomia” local simple mediante diseccidon roma para extirpar el
tejido anormal a través de una incision cutanea sencilla. Si el estudio
histopatoldgico demuestra que la masa es maligna, se podria entonces

realizar una cirugia mas extensa, como se describe mas adelante (7).

e Sila masa mide mas de 1 cm pero se localiza relativamente central
dentro de una glandula y/o parece fija, se deberia extirpar la glandula
por completo. Es lo que se denomina “mastectomia simple”. El cirujano
debe realizar una incision eliptica alrededor de la glandula, dejando al
menos 2 cm de margenes alrededor de la masa, antes de extirpar toda
la piel, el tejido subcutaneo, el tejido glandular y el subcutaneo
adherido (7).
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e Otra manera de abordar las masas mayores de 1 cm 0 que parecen
fijas es realizar una “mastectomia regional”’. En esta intervencion las
glandulas se agrupan y se extirpan en funcién de su drenaje linfatico,
de forma que las glandulas 1, 2 y 3 se extirpan juntas y las glandulas
4 y 5 también juntas por su lado, en caso de existir una masa en
cualquiera de ellas. Si las glandulas adyacentes desarrollan tumores
de forma simultanea, el tratamiento de eleccion sera la mastectomia
regional. La intervencibn quirargica es la misma que para la
mastectomia simple, pero las incisiones abarcan toda la longitud del
tejido que se debe extirpar. Si se tiene que extirpar la glandula 5, se
recomienda extirpar al mismo tiempo el ganglio inguinal superficial,

dada su estrecha asociacion al tejido mamario (7).

e Si existen masas multiples puede estar indicada la extirpacion de todo
el tejido mamario de un lado en una mastectomia de la cadena
completa. En esta intervencion se deben identificar la arteria y vena
epigastricas caudales superficiales y ligarlas, pero el resto del
procedimiento es el mismo que el que se ha descrito antes. Dada la
longitud de la incision, hay que tener cuidado para reducir la pérdida
de sangre utilizando un bisturi eléctrico y suturar sin tension para
reducir el riesgo de dehiscencia. Aunque en la practica se suelen
realizar mastectomias unilaterales o bilaterales, como se ha
comentado antes no se han realizado estudios que demuestren que
esta cirugia radical mejora la supervivencia en comparacion con la
mastectomia regional, motivo por el cual esta intervencion solo se

recomienda cuando es auténticamente necesaria (7).

Todavia no existe respuesta sobre la necesidad o no de castrar a la perra durante
la extirpacion de un tumor mamario. Unos pocos estudios sugieren que la
ovariohisterectomia mejora la tasa de recaidas y la supervivencia, aunque son
mas los estudios que sugieren que esta intervencion realizada en el momento de
la extirpacién del tumor mamario no mejora el pronéstico de las perras en lo que
respecta a frecuencia de recidiva, intervalo libre de enfermedad o tiempo de

supervivencia. Por tanto, en conjunto la bibliografia parece sugerir que la
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castracion de la hembra no mejora de forma significativa el pronéstico de este
tipo de tumor. Sin embargo, esta claro que la ovariohisterectomia en edades
tempranas tiene un efecto protector, como se ha comentado antes. Si el cirujano
decide que la castracion de la perra realizada de forma simultanea a la
extirpacion de un tumor mamario puede resultar beneficiosa por otros motivos
(por ejemplo, se elimina el riesgo de desarrollo de una piometra), entonces se
deberia realizar al ovariohisterectomia antes de la mastectomia, y las incisiones
cutanea y abdominal para la castracion se deben colocar y realizar con cuidado
para evitar la contaminacién de la laparotomia por células tumorales de origen

mamario (7).

El pronéstico de las perras con una neoplasia mamaria maligna es, por tanto,
variable y depende de muchos factores. Los estudios han indicado que los
principales factores clinicos orientativos del prondéstico son (7):

e Tamafo del tumor primario. Los tumores menores de 3 cm en las
perras tienen un mejor pronéstico que los mayores de este tamafio. Un
estudio ha descrito una supervivencia media de 22 meses en el caso
de los tumores malignos menores de 3 cm, lo que contrasta con los 14
meses de supervivencia media cuando el tumor primario supera este
diametro. Otro estudio describié que las perras con tumores mayores
de 5 cm de didmetro tenian una supervivencia media de 10 meses, lo
gue contrasta con los 26 meses de media si el tumor mide menos de

5 cm cuando se extirpa (7).

e Tipo histolégico. Los diferentes subtipos de carcinoma de mama
tienen prondsticos distintos y los carcinomas simples muestran tener
peor prondstico que los no infiltrativos. El carcinoma inflamatorio se
asocia a un prondéstico muy malo, con medias de supervivencia de tan
solo 25 dias si se aplica tratamiento conservador simple. Los sarcomas
de mama también tienen mal prondstico y la mayor parte de las perras

afectadas fallecen por la enfermedad al afio del diagnéstico (7).

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




== . UNIVERSIDAD
REPQSITORIO DE E CATOLICA

TESIS UCSM =2 DE SANTA MARIA

e Grado histolégico del tumor. Los tumores de bajo grado se asocian
a tiempos libres de enfermedad mas prolongados y tasas de recidiva
mas bajas en comparacién con los tumores de alto grado. Los estudios
indican que los tumores de bajo grado recidivan/ desarrollan
metastasis en el 19 a 24 % de los casos durante los 2 primeros afios
tras la reseccién, pero estas cifras de recidiva/metéstasis se
incrementan hasta el 90 a 97 % en este mismo periodo de tiempo para

los tumores de alto grado histolégico (7).

e Afectacion ganglionar. La existencia de células metastasicas en los
ganglios de drenaje se ha asociado a tiempos de supervivencia
significativamente mas cortos y se describen tasas de recidiva hasta
del 80 % a los 6 meses del diagnostico, con mortalidad del 86 % a los
2 afios en pacientes con afectacion ganglionar (7).

e Presencia de metastasis a distancia. Las lesiones metastasicas
situadas mas alla de los ganglios de drenaje se asocian a una
supervivencia muy corta. Un estudio observd que las perras con
carcinoma de mama que sufren metastasis a distancia tienen una
supervivencia media tras la extirpacion del tumor primario de tan sélo
5 meses en comparacion con los 28 meses observados en el caso de

perras sin metastasis (7).

Es por tanto dificil predecir de forma exacta el prondstico para pacientes
concretos, pero se puede asesorar a los propietarios a partir de algunos de los
datos antes descritos para valorar la gravedad del trastorno. Estos datos también
muestran la importancia de realizar un correcto estadiaje clinico antes de
proceder a la cirugia y la utilidad del estudio de todas las muestras por parte de
un anatomopatélogo experto para poder establecer un diagndstico exacto en

todos los casos (7).
El pecho inguinal es el mas afectado, seguido de los senos abdominal y toracico.

Por lo tanto, la opcion de tratamiento es la cirugia, y toda la cadena mamaria

debe extraerse junto con los ganglios linfaticos centinela. El prondstico depende
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del tumor y de las caracteristicas histolégicas, que van desde Optimas cuando la
cirugia es curativa hasta malas cuando la metastasis a larga distancia ya esta
presente (20).

Las células cancerosas exhiben una division celular incontrolada y una
sobreactivacion de reguladores positivos que estan relacionados con la divisién
celular que puede conducir a la malignidad. Estas células cancerosas
metastasicas pueden propagarse desde donde comienza la metéstasis a partes
distantes del cuerpo. La adquisicion de metéstasis requiere varios pasos
fundamentales, incluyendo la pérdida de adhesion célula-célula, la motilidad y la
capacidad de digerir a traves de la membrana basal para entrar en la circulacion.
Se cree que la EMT es el mecanismo subyacente para el desarrollo del potencial
metastasico, y este proceso esta relacionado con las células madre cancerosas.
Por lo tanto, consideramos la division celular, la adhesion célula-célula y los
factores relacionados con las células madre del céancer para identificar
candidatos a los factores prondsticos de metastasis en el MGT canino. En
oncologia canina, el MGT es el cancer mas comun en perros hembras mayores.
Por lo tanto, estos biomarcadores pronosticos se pueden utilizar para discriminar
los tumores de grado en funcién de la agresividad y el riesgo metastasico, y
predecir aun mas el pronoéstico y las tasas de supervivencia libre de enfermedad
después de la escision quirdrgica o la quimioterapia de los tumores en perros
mayores con cancer. Si bien la deteccion extensa utilizando varios
biomarcadores puede ayudar a predecir la agresividad y el riesgo metastasico,
puede ser imposible identificar a los pacientes con cancer de bajo riesgo entre
los perros mayores, y a menudo tienen un prondéstico deficiente debido al
tratamiento excesivo. Por lo tanto, es necesario comparar patrones especificos
en los que ya se han definido marcadores de metéstasis bien conocidos en
ciertos canceres para mejorar la precision y la robustez. En el MGT metastasico
real, comparamos los patrones de expresidon que dependian de factores
metastésicos conocidos, como E-cadherina, ICAM-1,PRR14, VEGF, HPRTL1,
RPL4, hnRNP H y TF relacionados con células madre relacionadas con el
cancer, incluyendo Oct4, Sox2 y Nanog, para sugerir. En el presente estudio,
consideramos el efecto dependiente de la edad y todas las perras se

emparejaron de acuerdo con una edad similar de aproximadamente 13-14 afos.
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Para entender los factores metastasicos especificos en perros con MGT, los
Unicos perros seleccionados para el grupo MGT metastasico tenian metastasis
en los conductos linfaticos, mientras que no se encontraron tumores en otros
sitios u 6rganos. En la mayoria de los estudios, el analisis de los factores
metastasicos en los tejidos del cdncer generalmente se realiza utilizando tincion
inmunohistoquimica. Sin embargo, evaluamos los niveles de ARNm de los
conocidos factores moleculares de metéastasis pronostica del cancer, como
ICAM-1, PRR14 y VEGF, mostrando que sus niveles son mas altos en el grupo
MGT metastasico que en el grupo MGT no metastasico utilizando el andlisis qRT-
PCR. Como molécula de adhesion, la E-cadherina mantiene contactos
intercelulares que limitan las células al sitio del tumor primario. Se sabe que el
nivel de expresion de E-cadherina tiene una correlacion negativa con el potencial
metastasico del tumor [9] y regular criticamente la invasion y progresion del
cancer de mama humano y el MGT canino. Observamos la pérdida de E-
cadherina en los tejidos MGT metastésicos caninos. La pérdida de la expresion
de E-cadherina, que media las uniones célula-célula para mantener la morfologia
de las células y la arquitectura tisular, se asocia con la metastasis tumoral. En
las glandulas mamarias caninas normales, la E-cadherina muestra un patrén
distinto de expresibon en las células epiteliales, pero el analisis
inmunohistoquimico de la E-cadherina en MGT canino mostré una reduccion de
la expresion membranosa en la neoplasia maligna en el primer informe. La
reduccion de la expresion de E-cadherina se asocioé con la malignidad, con todos
los tumores benignos analizados que exhibian una fuerte inmuno tincién
intercelular; sin embargo, los resultados obtenidos de casos indiferenciados
fueron conflictivos en el MGT canino. Si las células tumorales tienen la capacidad
de superar la adhesion célula-célula, entran en la circulacion e invaden el tejido
circundante para establecer nuevas colonias metastasicas. A pesar de los
estudios prolificos en el entorno humano sobre las implicaciones de la adhesién
celular en el cancer, todavia hay pocas publicaciones sobre este tema
disponibles en especies caninas. Por lo tanto, el papel especifico de la adhesion
celular mediada por cadherina en el MGT canino aun no se ha aclarado
completamente. En el presente estudio, la E-cadherina se identific6 como un
factor de metastasis pronostica sensible en el MGT canino porque su nivel se

redujo en los tejidos cancerosos del MGT, en los que se indujo la metastasis de
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los conductos linfaticos. También se sabe que ICAM-1 juega un papel importante
en el cancer pero hay un argumento sobre la relacion regulatoria entre ICAM-1
en el MGT canino y el cancer de mama humano. Se ha informado de que la
regulacion a la baja de la ICAM-1 atenud la capacidad metastasica o la
sobreexpresion en el cancer de mama humano. Incluso estos argumentos no se
han reportado en la comprension del papel del MGT en la progresion del MGT
canino. En este estudio, observamos que los niveles de ARNm de ICAM-1, otra
molécula importante involucrada en la adhesion de las células tumorales,
aumentaron en los tejidos del MGT con metastasis en los conductos linfaticos.
Por lo tanto, el riesgo de induccion de metastasis se puede predecir mediante la
elevacion de ICAM-1 en el MGT canino. En este estudio, se ha demostrado que
los niveles de ARNm de PRR14 y VEGF aumentan en los tejidos de MGT que
han hecho metastasis en los conductos linfaticos. Se sabe que la invasion de
células cancerosas ocurre principalmente en el estado de detencién del ciclo
celular G1/GO; por lo tanto, algunos genes como el PRR14 que indican estados
especificos del ciclo celular se pueden utilizar para predecir el potencial
metastasico del cancer. Sin embargo, no esta claro si el PRR14 induce
metastasis o0 la progresion a tumores malignos en el MGT canino. La
sobreexpresion de PRR14 en el cancer conduce a la desregulacion de la via del
dafio al ADN que se ha informado en varios canceres, incluidos los canceres de
pulmén y mama en humanos. Ademas, la sobreexpresion de PRR14 se asoci6
con la posibilidad de metéastasis del cancer de colon. Aunque la observacion de
la promocion de la metastasis por PRR14 en MGT caninos es rara, observamos
un nivel mas alto de ARNm de PRR14 en el MGT metastasico que en el MGT no
metastasico. Como el inductor mas potente de la angiogénesis, el VEGF es
necesario para la metéstasis e invasion del tumor, y se ha informado del valor
pronostico del VEGF en tumores malignos caninos. En los carcinomas mamarios
caninos y felinos, el nivel de VEGF circulante aumentd significativamente en
comparacion con el de los perros animales sanos. HPRT1, RPL4 y hnRNP H son
factores bien conocidos como genes de limpieza y mostraron patrones
especificos de expresion en particular canceres y asociacion con el pronostico
de los canceres. Sin embargo, estos factores candidatos no se han reportado en
el cancer canino, a nuestro leal saber y entender. En este estudio, comparamos

los niveles de expresion de ARNm de estos factores entre los tejidos MGT no
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metastasicos y metastésicos. HPRT1 recicla los nucledtidos para la division
celular y la viabilidad celular a través de la via de rescate de la purina, y una
mayor expresion de HPRT1 en tumores de mama sugiere un peor prondstico
clinico. Sin embargo, no observamos ninguna diferencia significativa en el nivel
de ARNm de HPRTL1 entre los tejidos MGT metastasicos y no metastasicos.
Puede sugerir que los patrones del nivel de expresion de HPRT1 en el tejido
MGT canino podrian ser diferentes de los del tejido del cancer de mama humano.
Las proteinas ribosomicas (RP) se asocian con el ensamblaje de ribosomas y la
traduccién de proteinas para el crecimiento celular y la supervivencia celular. En
particular, RPL4 desempefia un papel importante en la regulacion de la transicion
del ciclo celular; sin embargo, la sobreexpresion de esta proteina esta
involucrada en la proliferacion celular en el cancer de pulmén de células no
pequefias humanos y el cancer gastrico. Por el contrario, el RPL4 estaba
infraexpresado, como lo demuestran sus niveles de ARNm en el cancer de mama
HER2 positivo con metastasis cerebral, lo que sugiere que los diferentes tipos
de cancer tienen una expresion especifica de RPL4. En este estudio, RPL4 se
redujo a la enfermedad en el MGT metastasico. Demuestra que el cancer de
mama humano y el MGT canino muestran similitud con respecto al nivel de
ARNm de RPL4. Ademads, la disminucibn de RPL4 indica un prondstico
deficiente, incluida la metéastasis. Los hnRNP se han sugerido como nuevos
biomarcadores pronosticos en estudios de céancer humano que involucraron
angiogénesis, matriz extracelular e invasion celular en muchos canceres. En este
estudio, la expresion del ARNm de hnRNP H aumenté significativamente en el
MGT metastasico en comparacion con los tejidos MGT no metastéaticos.
Sugerimos que hnRNP H y RPL4 podrian usarse como nuevos candidatos para
predecir la capacidad de hacer metastasis en MGT canino, pero HPRTL1 no esta
involucrado en este proceso. Los TF embrionarios especificos se expresan de
forma anormal en tumores humanos, sugiriendo la presencia de CSC. Un estudio
retrospectivo en cohortes de pacientes que correlacionan la expresion de TF con
el resultado de supervivencia en tipos especificos de tumores sugirié que los
niveles de expresion de TF también pueden ser Utiles para evaluar el prondstico
en pacientes humanos. Sin embargo, la informacion sobre la asociacion entre la
TF y el cancer de perro es limitada. En los tumores de mastocitos caninos, la

expresion inmunohistoquimica de Oct4 no fue un indicador prondstico preciso, y
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no se encontraron diferencias significativas entre los grados histopatol6gicos de
expresion Oct4 en varios tumores. Por otro lado, la expresion de Oct4 y Sox2, o
Nanog, Oct4, y STAT3 se han identificado en CSC de osteosarcoma canino; y
estos TF se pueden utilizar por su sensibilidad distintiva a los agentes
anticancerigenos como un modelo experimental confiable para analizar la
eficacia de los medicamentos. La deteccion de los niveles de expresion de
ARNmM de estos TF a través de la tincion inmunohistoquimica y el analisis gRT-
PCR puede ayudar en el diagnostico, clasificacion y seleccion de estrategias
terapéuticas adecuadas del tumor. En particular, Oct4, Sox2 y Nanog como TF
relacionados con la raiz central, indicaron etapas avanzadas de la enfermedad
en varios canceres, incluidos los canceres de mama y pulmon, pacientes con
cancer de mama HER2+. En las neoplasias caninas, se informé de la expresion
positiva de Oct4 por inmunohistoquimica; y la proporcion de células positivas de
Oct4 vy la intensidad de la reactividad inmune variaron tanto dentro como entre
los tipos de tumores. Todos estos TF en los CSC pueden ser indicadores
pronosticos significativos del potencial metastasico en el cancer primario. Oct4,
la expresién de Sox2 y Nanog aumenté con metastasis de ganglios linfaticos en
carcinoma renal, cancer de pulmén de células no pequefias y pacientes con
cancer de mama, respectivamente. También observamos que los niveles de
ARNmM de Oct4, Sox2 y Nanog eran mas altos en el MGT metastasico que en el
MGT no metastasico. El nivel de expresion de Oct4 estd asociado con
indicadores prondsticos clinicos e histopatologicos del cancer y puede
considerarse como un factor de cancer prondéstico. La expresion de la expresion
de Sox2 se ha correlacionado con un mal prondstico en el carcinoma de células
escamosas, carcinoma gastrico, cancer de pulmén de células pequefias, y
carcinoma ovarico. Los otros TF, el nanog, también se han asociado con un mal
prondstico en varios canceres, incluyendo la mama, colorrectal, gastrico, ovario,
y canceres de higado. Por lo tanto, la elevacion de Oct4, Sox2 y Nanog en los
tejidos MGT caninos se puede utilizar como una fuerte evidencia para la
induccion de metéstasis debido al cdncer primario en el presente estudio. Segun
estos resultados, ICAM-1, PRR14, VEGF, RPL4 y hnRNP H son los factores de
metastasis prondstica del cancer, y Oct4, Sox2 y Nanog son los TF de los CSC
gue se pueden utilizar como factores confiables para la metastasis del MGT

canino. Aunque cada uno de estos factores individuales también tiene suficiente
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importancia En conclusion, sugerimos que los patrones de expresion idénticos
gue muestran niveles mas altos en todos los factores relacionados con la
metastasis ICAM-1, PRR14, VEGF, hnRNP H, Oct4, Sox2 y Nanog, pero
disminuyeron los niveles de RPL4, y no se produjo una pérdida significativa de
E-cadherina y HPRT1 en los En consecuencia, la evaluacion de los niveles de
expresion de factores individuales se puede utilizar como factores prondsticos,
pero la combinacion de mdltiples factores para evaluar su patron de expresion
es un marcador pronostico metastasico mas confiable en el MGT canino.
Ademas, interferir con la expresién de estos factores podria actuar como

supresores de la metéstasis canina MGT (23).
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JUSTIFICACION

El presente trabajo de investigacion basa su justificacién desde el punto de vista
general al considerar que es una afeccion muy frecuente en pequefios animales,
se considera como la neoplasia mas frecuente en caninos, representando un
70% de ocurrencia comparada con otras neoplasias caninas y comparada con el
cancer de mama humano, es tres veces mas elevada, todas estas razones

fundamentan la necesidad de estudiar e investigar al detalle dicha neoplasia.

La neoplasia mamaria en caninos es una enfermedad de frecuente aparicion,
puede empezar con una masa muy pequefia y llegar a expandirse a ambas
lineas mamarias, ademas las probabilidades de compromiso del ganglio satélite
y metastasis en 6rganos como el pulmoén, son frecuentes. Todo esto influye
directamente en el prondstico de la enfermedad y las posibilidades de
recuperacion o tiempo de vida estimado. Razones que influyen en el aspecto
social del presente trabajo de investigacion, al tomar en cuenta que las mascotas
se han vuelto parte importante de la familia y poder estimar una mejoria o que el
caso sea de prondstico malo, puede permitir que el propietario o tutor tome la
decision de realizar un tratamiento y tener conocimiento de las posibles

complicaciones que puedan presentarse.

El principal tratamiento para la neoplasia mamaria es el tratamiento quirdrgico,
teniendo varias alternativas de cirugia, las mismas que dependen del tipo,
caracteristicas y extension de las tumoraciones. Circunstancias que requieren
de un conocimiento de todas las técnicas quirargicas y ademas de contar con
equipos de Ultima generacion para realizar los procedimientos y los tratamientos

postquirdrgico, necesidades que influyen en el aspecto tecnolégico.

Como ya se ha mencionado, la neoplasia mamaria en pequefios animales es
una afeccion de alta prevalencia, en tal sentido, un conocimiento detallado de las
posibles complicaciones permitird que los hospitales y clinicas veterinarias del
pais, realicen inversion en la adquisicion de equipos e instrumental para el
tratamiento pre, trans y postoperatorio de los tumores de mama, con lo cual los

centros veterinarios podran enfrentar con mejores recursos esta enfermedad.
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OBJETIVOS
1. OBJETIVO GENERAL
1.1. Determinar las complicaciones en mastectomia en Caninos
2. OBJETIVOS ESPECIFICOS
2.1. Recopilar informacién bibliografica sobre los tipos de

tratamiento quirdrgico y sus principales complicaciones
2.2. Identificar el tipo de complicaciones en funcion al tipo de tumor
2.3. Analizar la presencia de complicaciones en funcion a otros

factoresimplicados
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METODOLOGIA

Para el desarrollo del presente trabajo de investigacion, se consulté bibliografia
especializada, la cual fue consultada de literatura actual como libros de la
especialidad, revistas cientificas, articulos cientificos, metaanalisis y revisiones
sistematicas, para ello se consultd en la biblioteca de nuestra Universidad y de
otras universidades, asi mismo, se consulté péaginas especializadas como
Pudmed, Google Scholar, Web of science, Scopus, Springer y Documentavet,
sitios web que albergan diferentes tipos de literatura cientifica. Ademas, para
fortalecer los resultados y desarrollar un analisis objetivo para lograr los
objetivos del presente trabajo de investigacion, se realizd una seleccion de
profesionales dedicados a la oncologia que trabajen a nivel nacional e
internacional, para generar entrevistas que permitan conocer cuales son las

principales complicaciones que han tenido en su préctica clinica.
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ANALISIS DE RESULTADOS

Actualmente a nivel mundial, las neoplasias en pequefios animales ocupan un
papel importante en la casuistica de las clinicas veterinarias (1). Los tumores
de la glandula mamaria son los mas comunes en las perras no esterilizadas y la
cirugia sigue siendo el principal enfoque de tratamiento. La cirugia se lleva a
cabo considerando el sistema de drenaje linfatico de las glandulas mamarias,
aunque aun no existe evidencia concluyente sobre cual es la técnica quirargica
mas efectiva y que logra los mejores resultados (30). Clavijo-Maldonado y
colaboradores, confirman la relevancia de los factores de riesgo: tipo de raza,
edad, condicion corporal y tipo de dieta en la presentacion de tumor mamario.
Ademas, se destaca la necesidad de mejorar e integrar los sistemas de
informacion de diagnéstico veterinario, considerando su importancia enla salud
publica (31). Se examinan los factores relacionados con la incidencia de
tumores mamarios en perros. El envejecimiento, el estado de esterilizacion o la
ovariectomia después de los 2,5 aflos de edad, asi como el uso de
progestagenos como tratamiento, pueden aumentar el riesgo de desarrollar
neoplasias mamarias en las perras. Ademas, la obesidad en las etapas
tempranas de vida y una dieta regular basada en alimentos caseros ricos en
carne de res y cerdo, y con poca presencia de pollo, se asocian con la
aparicion de tumores mamarios. También se analizan otros aspectos
relacionados con la incidencia. El diagnostico en etapas avanzadas, el
crecimiento invasivo (adherido a los tejidos circundantes), un tamafio tumoral
grande, la ulceracion de la piel y la afectacion de los ganglios linfaticos axilares
o inguinales son pardmetros clinicos que se asocian con una baja probabilidad
de supervivencia después de la extirpacidbn quirdrgica de los tumores
mamarios. La tipificacion y la clasificacion histolégica del tumor permiten
establecer un pronéstico, siendo desfavorable cuando existe una alta
proliferacion tumoral medida por la fraccién en fase S y la inmunotincion Ki-67
(32). Los tumores de mama son infrecuentes en perros machos, pero es el tipo
de tumor mas frecuente en las perras. Son menos frecuentes en gatos, pero
representan cerca de un tercio de todos los tumores felinos. Aproximadamente
el 35%-50% de los tumores mamarios caninos y el 90% de los tumores

mamarios felinos son malignos. Lostipos de tumores mamarios caninos son (8):
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. Tumores mixtos benignos
. Carcinomas
0 Carcinomas sélidos
0 Adenocarcinomas tubulares
0 Adenocarcinomas papilares
) Carcinomas anaplasicos
. Hiperplasia
. Adenomas
. Tumores mixtos malignos
. Sarcomas
. Mieloepiteliomas (8).

La causa exacta de los tumores en las glandulas mamarias sigue siendo
desconocida. Sin embargo, muchos de ellos son dependientes de hormonas y
la mayoria pueden prevenirse si se realiza la ovariohisterectomia antes de que
la perra cumpla un afio de edad. El riesgo de desarrollar tumores mamarios en
perras esterilizadas antes de su primer ciclo estral es del 0,05%. Este riesgo
aumenta al 8% después del primer ciclo y al 26% después del segundo ciclo.
En gatas, la ovariectomia realizada antes de los 6 meses de edad se asocia
con un riesgo del 9%, mientras que la realizada entre los 6 y 12 meses de edad
tiene un riesgo del 14% de desarrollar carcinomas mamarios en comparacion
con las gatas no esterilizadas. En los tumores mamarios caninos,
aproximadamente el 50% de los malignos y el 70% de los benignos presentan
receptores de estrogenos y/o progesterona. Los perros afectados por tumores
gue contienen estos receptores tienden a tener una esperanza de vida mas
prolongada que aquellos sin receptores. Algunos tumores mamarios felinos
también presentan receptores de progesterona. Se ha observado que la
administracion de progesterona esta asociada con el desarrollo de tumores
mamarios malignos en gatos y tumores mamarios benignos en perros. Los
perros con tumores mamarios benignos tienen un riesgo tres veces mayor de

desarrollar tumores mamarios malignos (8).

La evaluacion histopatolégica sigue siendo esencial para el diagnéstico de
tumores mamarios en perros (CMT, por sus siglas en inglés). Recientemente,

los patologos han utilizado dos sistemas de clasificacidon (la clasificacion de la
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Organizaciéon Mundial de laSalud [OMS] de 1999 y la propuesta de 2011) y dos
métodos de clasificacion basados en el grado humano de Nottingham. Aunque
se ha demostrado que el subtipo y el gradohistol6gico son factores pronésticos,
no existe un estudio comparativo exhaustivo de estos sistemas de clasificacion
y clasificacion en la misma serie de CMT. En este estudio, se aplicaron
simultdneamente las dos clasificaciones y los dos métodos de clasificacion a
una cohorte de 134 perras con CMT. Se realizaron andlisis de supervivencia
univariable y multivariable en 85 animales con tumores malignos. Utilizando
ambos sistemas, la proporcion de tumores benignos (161/305, 53%) vy
malignos (144/305, 47%) era similar y no habia diferencias significativas en la
categorizacion de tumores benignos. Sin embargo, la clasificacion de 2011
subdividid los tumores malignos en mas categorias, como carcinomas
complejos, sélidos y tubulopapilares, en comparacion con el sistema de la OMS.
El subtipo histolégico segunambos sistemas se asocio significativamente con la
supervivencia. Los carcinomas que se originaban a partir de tumores benignos,
los carcinomas complejos y los carcinomas mixtos se asociaron con un mejor
pronodstico. Por el contrario, los carcinosarcomas y los comedocarcinomas
presentaban un alto riesgo de muerte relacionada con el tumor. Se observaron
pequeinas diferencias entre los dos métodos de clasificacion, y la clasificacion
solo se relacion6 con la supervivencia en el analisis univariable. En esta
cohorte, la edad, la integridad de los margenes quirargicos y dos férmulas de
indice adaptadas de estudios sobre cancer de mama en humanos (incluyendo
el tamafio del tumor, el grado y la invasion de los nodos vasculares/linfaticos)

fueron factores prondsticos independientes (12).

Como regla general, antes de realizar la mastectomia es necesario realizar e
estadiaje clinico para valorar la extension de la enfermedad y el uso del sistema
TNM es un marcolégico para realizar las pruebas de estadiaje, asi como para
obtener importante informacion prondstica. La clasificacion TNM de los tumores
mamarios deriva de la que publico en 1980 la Organizacion Mundial de la Salud
y recoge las divisiones (7). ElI proceso de estadificacion incluye la
determinacion sistematica de la extension del proceso. Los criterios exactos
para las diferentes fases varian segun el tumor, pero siguen un patron general.
La T representa la extension del tumor primario, T O significa que no existen
evidencias de tumor primarioy T 1, T2, T3 y T4 indican tamafos crecientes del

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




i ‘ UNIVERSIDAD
REPOSITORIO DE : CATOLICA

TESIS UCSM <  DE SANTA MARIA

tumor primario, en general, cuanto mas elevado es el numero, de mayortamafo
es el tumor y, en la mayoria de los casos, peor es el pronéstico. La N se refiere
al grado de extension a los ganglios linfaticos: N O significa que no existen
alteraciones en los ganglios linfaticos y N1, N2 y N3 se refieren a las
caracteristicas especificas de los ganglios linfaticos afectados, incluidas
tamano y movilidad. Por ejemplo, un melanoma oral en el que se encuentren
afectados de forma bilateral los ganglios linfaticos regionales se clasifican como
N 2. M representa la extension de metastasis distantes, M O representa la no
existencia de metastasis y M 1 indica la presencia de metastasis distantes.
Para T, N y M, una designacion de X significa que es imposible valorar la

extension de la enfermedad en esa zona (35).

La escision quirurgica es el tratamiento de eleccion para los perros con tumores
de la gldndula mamaria y se puede lograr a través de una lumpectomia, una
mastectomia simple, una mastectomia regional o una mastectomia en cadena
(o radical). La mastectomia de cadena bilateral implica la extirpacion de todas

las glandulas mamarias (2).

Existen cuatro tipos fundamentales de reseccion tumoral segun la localizacion

del margen quirudrgico (7):

. Intracapsular. La masa/tumor se extirpa desde el interior de la capsula

en fragmentos. Este método solo resulta adecuado para lesiones benignas (7).

. Marginal. ElI tumor se extirpa a través de la zona reactiva incluyendo
toda o la mayor parte de la seudocapsula. Este método no se considera
adecuado para tumores malignos, porque dejaria las metéstasis satélites y
saltatorias. Sin embargo, esta reseccion puede ser adecuada en masas
benignas, como los lipomas (7).

. Agresiva. El tumor se extirpa con su seudocapsula, la zona reactiva y un
margende tejido normal. No se accede al tumor, y la capsula y la amplitud de la
reseccion se determinan preoperatoriamente tras obtener una biopsia
adecuada que indique el tipo de tumor y su comportamiento biol6gico. Cuando
se trata de tumores agresivos malignos, existiria todavia riesgo de recidiva por

las metastasis saltatorias. Este tipo dereseccion se considera adecuada para la
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mayor parte de mastocitomas de grado intermedio y sarcomas de grado bajo o

intermedio (7).

. Radical. Se extirpa el tumor en bloque con el compartimento tisular en el
gue selocaliza. Esta cirugia esta indicada para tumores malignos de alto grado,
sobre todo los que atraviesan multiples planos fasciales. Este tipo de cirugia
estaria indicada en los osteosarcomas apendiculares (amputacion), carcinomas

de falange (amputacion) y sarcomas de la pared torécica (reseccion costal) (7).

Un estudio prospectivo y aleatorizado demostré que, a diferencia de los gatos,
no se encontré ningun beneficio en la mastectomia profilactica de las otras
glandulas mamarias en la cadena afectada. Otro estudio respalda estas
recomendaciones al no encontrar diferencias en el desarrollo de nuevos
tumores segun el tipo de cirugia en perros sometidos a cirugia para tumores de
glandulas mamarias. Sin embargo, otro estudio informd una alta incidencia de
nuevos tumores de la glandula mamaria en la cadena ipsilateral después de la
mastectomia regional en perros con un tumor de glandula mamaria. Los
autores concluyeron que se debe considerar la reseccion completa de la
cadena ipsilateral en perros con un tumor de glandula mamaria. Cabe destacar
que en el mismo estudio, el 42% de los perros no desarrollaron tumores
ipsilaterales y, por lo tanto, se someterian a cirugias innecesarias. Aunque la
mayoria de los perros tuvieron sus nuevos tumores resecados, no se evaluo el
impacto en la supervivencia ni se identificaron los factores de riesgo para
determinar qué perros tenianmas probabilidades de desarrollar nuevos tumores
de glandulas mamarias. Es importante sefialar que ninguno de los perros del
estudio fue esterilizado como parte de su tratamiento, lo que probablemente
contribuyé a que la ubicacién de los nuevos tumores no fuera tan predecible en
estos perros. De hecho, la mayoria de las hembras sexualmente intactas (70%
a 80%) tienen mdultiples tumores, y el 52,5% presenta tumores bilaterales. En
estos perros, a menudo se requiere una extirpacion quirargica amplia, incluso
en casos en los que no se realizan mastectomias profilacticas. Realizar
mastectomias bilaterales en cadena en todos los perros con tumores bilaterales
puede agregar un costo innecesario al escenificar las cirugias en dos
procedimientos separados o aumentar el riesgo de complicaciones

postoperatorias, asi como aumentar la gravedad del dolor postoperatorio si ho
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se planifican adecuadamente las cirugias. Se ha observado que la duracion de
la anestesia, el tiempo quirdrgico, el recorte de cabello en el sitio quirdrgico
antes de la anestesia, las endocrinopatias concurrentes y la hipotension estan
asociados con un mayor riesgo de complicaciones postquirdrgicas en perros
sometidos a diferentes tipos de cirugias. Sin embargo, existen resultados
contradictorios en cuanto a la tasa de complicaciones en perros sometidos a
mastectomia en cadena, y se ha observado una alta tasa general de
complicaciones (77,8%) para ambos procedimientos. Hasta donde sabemos, no
hay informes sobre las tasas de complicaciones en perros sometidos a otros
tipos de cirugias para tumores de glandulas mamarias (como lumpectomia,
mastectomia simple o mastectomias bilaterales). Para tomar decisiones de
tratamiento 6ptimas en perros con tumores de glandulas mamarias,
especialmente en cuanto al enfoque quirdrgico, es necesario tener una
comprension integral de los riesgos y beneficios de las mastectomias (2).

Las posibles complicaciones después de la cirugia incluyen dolor, inflamacion,
sangrado, acumulacion de liquido en forma de seroma, infeccion, muerte de
tejido debido a falta de riego sanguineo, autotraumatismo, apertura de la herida,
hinchazon enlas extremidades posteriores y reaparicion del tumor. En perros, la
recurrencia local del tumor puede ocurrir dentro de los 2 afios siguientes a la

cirugia y varia entre el 20% y el 73% (8).

El prondstico en perros con tumores benignos es favorable después de la
cirugia. En elcaso de perros con tumores malignos, el prondstico es variable y
depende de diversos factores, como el tipo y la etapa del tumor. La mayoria de
los perros con tumores malignos y sin signos evidentes de metastasis en el
momento de la cirugia fallecen o son sometidos a eutanasia dentro de uno o
dos afios debido a complicaciones relacionadas con el tumor. Agquellos que
presentan metastasis en el momento del diagnéstico tienen una supervivencia
media mas corta (5 meses frente a 28 meses). Enperros, los tumores de menos
de 3 cm tienen un prondstico mas favorable (35% de recurrencia a los 2 afos;
22 meses de supervivencia) en comparacion con los tumores de mas de 3 cm
de didmetro (80% de recurrencia a los 2 afios; 14 meses de supervivencia). En
gatos, los tumores de menos de 2 cm tienen una menor tasa de recurrencia

local en comparacién con los tumores de 2 a 3 cm. Los gatos con carcinomas
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mamarios de mas de 3 cm tienen una supervivencia media de 6 meses,
mientras que aquellos con tumores inferiores a 2 cm tienen una supervivencia
media deaproximadamente 3 afios. La presencia de multiples tumores no afecta
al pronostico en perros, pero puede disminuir la supervivencia en gatos. Los
adenocarcinomas confinados al epitelio del conducto tienen un prondstico mas
favorable después de la cirugia. El prondstico empeora cuando las células
cancerosas se extienden mas alla del sistema de conductos y es pobre cuando
se encuentran células cancerosas en los vasos sanguineos o linfaticos. Los
adenocarcinomas poco diferenciados tienen una tasa de recurrencia del 90% a
los 2 afios de la cirugia. La tasa de recurrencia de los tumores moderadamente
diferenciados y bien diferenciados es del 68% y 24%, respectivamente, a los 2
afios de la cirugia. El tiempo de supervivencia promedio en perros con
carcinomas anaplasicos es de 2.5 meses, con adenocarcinomas es de 21
meses, con carcinomas solidos es de 16 meses y con otros tumores malignos
es de 14 meses. El sarcoma de glandula mamaria y el carcinoma inflamatorio
tienen un prondstico mucho peor. Se ha observado que la realizacion de una
ovariectomia simultanea a la extirpacion del tumor mejora la supervivencia
segun un estudio, aunque otros estudios no encontraron efecto en la
supervivencia 0 recurrencia. Otros tratamientos no quirdrgicos pueden
ralentizar la progresion del tumor, pero existen pocos datos disponibles sobre

su efectividad (8).

En un estudio de 154 cirugias en perros, el 16,9% de los casos tuvieron
complicaciones, incluyendo seroma, absceso, dehiscencia e infeccién. Se
observé que el tipo de procedimiento quirdrgico, la participacion bilateral, la
administracion de antimicrobianos postoperatorios, la colocacion de drenajes
quirdrgicos y la ubicacion caudal de los tumores estaban asociados con las
complicaciones. Se encontr6 que la administracion de antimicrobianos
postoperatorios se correlacionaba con un mayor riesgo de infecciono absceso.
Sin embargo, también se asocié con procedimientos quirdrgicos mas extensos.
No se encontré una correlacion significativa entre la colocacion de drenajes yel
desarrollo de seroma. El aumento del peso corporal, la realizacion de
procedimientos bilaterales y la administracion de  antimicrobianos
postoperatorios se asociaron con un mayor riesgo de complicaciones en

general. En el andlisis multivariable, se encontr6 que el aumento del peso
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corporal, la realizacibn de procedimientos bilaterales y la administracion de
antimicrobianos postoperatorios estaban significativamente asociados con un
mayor riesgo de complicaciones. Sin embargo, en el caso de la mastectomia en
cadena, la administracion profilactica de antimicrobianos se relacioné con un
menor riesgo de complicaciones. Ademas, la ovariohisterectomia u ovariectomia
simultdnea se asocié con una disminucion significativa del riesgo de
complicaciones. En general, el modelo utilizado en el estudio demostré una
buena capacidad para predecir el riesgo de complicaciones después de la

cirugia, con un area bajo la curva (ROC) de 0,89 (2).

Evans, menciona en su estudio que de los 26 perros que desarrollaron
complicaciones postoperatorias, 9 (34,6%) fueron hospitalizados, mientras que
los 17 restantes (65,4%) fueron tratados de forma ambulatoria. Siete de los 9
perros hospitalizados tenian una infeccion o absceso como una de sus
complicaciones postoperatorias, y 7 perros requirieron intervencion quirdrgica.
Un perro con dehiscencia incisional fue sacrificado debido a un diagnéstico

histopatolégico de carcinosarcoma, que tenia un mal prondstico a largo plazo

).

Las principales complicaciones posquirdrgicas son las siguientes:

COMPLICACIONES RELACIONADAS COMPLICACIONES RELACIONADAS

CON LA CIRUGIA CON EL TUMOR
Tipo de técnica quirurgica Tipo de neoplasia
Dolor Metastasis
Inflamacion Linfadenitis
Seroma Recurrencia a los pocos
Absceso Tumores menos de 3 cm, 35% de

recurrencia a los 2 aflos

Dehiscencia Tumores menos de 3 cm, 80% de

recurrencia a los 2 aflos
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Infeccién Ovariohisterectomia u ovariectomia

similtanea.
Hemorragia

Necrosis de tejido por isquemia

Autotraumatismo

Edema de miembros

Condicion corporal

(Fuente propia)

= Tipo de técnica quirdrgica:
Las técnicas quirargicas que se realizan para el tratamiento de las
neoplasias mamarias en pequefios animales tiene diferentes enfoques
quirtrgicos. Si la masa es pequefia, firme y no estd adherida a las
estructuras subyacentes, se recomiendauna nodulectomia local simple. Si la
masa es mas grande y central, se sugiere una mastectomia simple, que
involucra la extirpacion completa de la glandula mamaria. En casos de
masas mayores o adheridas, se puede realizar una mastectomia regional,
gue implica la extirpacién de las glandulas mamarias agrupadas segun su
drenaje linfatico. En situaciones de masas mdultiples, se considera una
mastectomiade la cadena completa, donde se extirpa todo el tejido mamario
de un lado. Se menciona la importancia de técnicas quirirgicas adecuadas
para minimizar la pérdida de sangre y prevenir la dehiscencia. Se destaca
que la eleccion del enfoque quirdrgico debe basarse en la evaluacion
individual del caso y que no se han demostrado mejoras en la supervivencia

con cirugias mas radicales (7).

= Dolor, inflamacién, seroma y/o absceso:
El manejo del dolor y la inflamacién es crucial en la cirugia de tumores
mamarios enperros y gatos. Se deben administrar analgésicos adecuados,
como opioides y antiinflamatorios no esteroides (AINE), antes, durante y
después de la cirugia. Los AINE ayudan a reducir la inflamacion y mejorar la
comodidad. ElI médico veterinario debe evaluar el nivel de dolor y la
respuesta inflamatoria de cada animal, ajustando el tratamiento segun sea
necesario. Ademas de los medicamentos, pueden utilizarse terapias

complementarias como la fisioterapia y la acupuntura. El trabajo en conjunto
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con un veterinario experimentado es fundamental para lograr una
recuperacion optima. Las venopunciones, la cirugia, la quimioterapia y la
radioterapia tienen el potencial de causar dolor de leve a intenso, incluido el
dolor agudo, el dolor posquirargico persistente (p. e€j., amputacion,
toracotomia), la neuropatia inducida por la quimioterapia y la mucositis y el
dolor inducido por la radiacion (33).

Un seroma es la acumulacion de liquido seroso en el sitio quirargico después
de unacirugia. Puede formarse debido a varios factores, como lesiones en
los vasos linfaticos, traumatismo al tejido, acumulaciébn de sangre o
respuesta inflamatoria. No todos los pacientes desarrollan seromas, y su
incidencia puede variar segun el tipo de procedimiento y la respuesta
individual del paciente. Si se forma un seroma, es necesario un manejo
adecuado para prevenir complicaciones, como la aspiracion del liquido o su
drenaje quirdrgico. Se recomienda seguir las indicaciones y el seguimiento

postoperatorio proporcionados por el equipo médico (8).

La proteina C reactiva (PCR) es una proteina importante que aumenta en
perros con inflamacién sistémica, como la causada por cirugia, trauma,
infecciones o neoplasias. Se ha validado su uso como marcador diagnéstico
de la inflamacién sistémica en perros, y se han desarrollado ensayos
automatizados para su medicion. En este estudio, se reviso la evidencia
disponible sobre el uso de la PCR como marcador de la inflamacion
sistémica relacionada con la cirugia en perros. Se analizaron dos temas
principales: su utilidad como marcador de complicaciones infecciosas
postquirargicas y como indicador del grado de trauma quirdrgico. Los
estudios sugieren que la PCR es util para ambos propadsitos, pero el nivel de
evidencia es limitado y hay riesgos de sesgo en los estudios existentes. Se
necesitan mas investigaciones para confirmar estas conclusiones vy
aumentar el nivel de evidencia de la PCR como marcador de inflamacion
después de la cirugia en perros(34).

Los trastornos generales del comportamiento en los perros pueden estar
asociados con experiencias dolorosas e incluyen modificaciones del

temperamento, nivel de actividad, postura, aumento del tono del musculo
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abdominal e intento de proteger el &rea afectada. estos trastornos fueron
mas frecuentes en pacientes que se sometieron a una mastectomia radical.
La postura arqueada o de oracion (puntuaciéon 3) no se identificé en ninguna
de las observaciones, probablemente debido a la analgesia de rescate.
Segun el método Hardie, las experiencias extremadamente dolorosas
podrian ser necesarias para la expresion de comportamientos nociceptivos
obvios. Como se demostr6 en este estudio, la palpacion de la herida
quirargica puede provocar diferentes reacciones dependiendo de las
caracteristicas individuales, la intensidad del dolor, la incomodidad o el
estrés. Las reacciones graves con intentos de morder al observador se
observaron solo en animales que se sometieron a una mastectomia radical

y sugieren un mayor dolor postoperatorio (69).

= Dehiscencia, autotraumatismo, infeccion:
La dehiscencia es una complicacion que puede presentarse en el post
quiragico de una mastectomia, de acuerdo a la literatura consultada puede
ocurrir si se produce necrosis tisular, si las suturas estan demasiado
proximas a los bordes, si la tensidnes superior a la fuerza de la sutura, si la
sutura se reabsorbe demasiado rapido o silas suturas estrangulan o cortan
el tejido. Este tipo de complicaciones que producendehiscencia, se pueden
presentar en el caso que la técnica quirtrgica de mastectomia si la incision
no es la adecuada y no se dispone de la piel suficiente para realizar la
sutura. La dehiscencia también puede deberse de forma secundaria a
autotraumatismo, ene te caso sucederia si existe inflamacién de la zona
operada, infeccién en el caso que el material quirlrgico estuvo contaminado
0 no se realiz6 un buen manejo de la asepsia. Otras etiologias que pueden
provocar dehiscencia es la presencia de tos grave, hipoproteinemia,
hipovolemia o la administracion de farmacos que interfieran con la
cicatrizacion, como corticoides. Las heridas con dehiscencia pueden
cicatrizar por segunda intencion o pueden ser desbridadas y resuturadas, en
el caso de una mastectomia, serd necesario de verificar que los bordes de

la herida estan sin neoplasia (8).

El éxito del tratamiento con antibiéticos se basa en administrar la dosis

adecuada en el sitio de la infecciobn de manera que mueran o se supriman
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suficientes bacterias para que el sistema inmunitario del paciente pueda
controlar la infeccibn. Los factores que contribuyen al fracaso de los
antibidticos incluyen una dosis inadecuada (ya sea superior o inferior), la
frecuencia y la via de administracion; una duracion inadecuada del
tratamiento; la seleccion incorrecta de los antibiéticos (es decir, que no se
basa en los cultivos y los antibiogramas); la incapacidad del antibidtico para
aliviar la causa de la infeccion (por ejemplo, cuerpos extrafios o implantes);
la incapacidad del antibidtico para alcanzar el tejido diana a una dosis
suficiente (por ejemplo, atravesar la barrera hematoencefélica); la
resistencia bacteriana a los antibioticos; la depresion de la inmunidad del
huésped (es decir, enfermedades concurrentes graves o debilitantes); la
farmacocinética del farmaco; las reacciones del farmaco; los antagonistas de
los antibiéticos; y el diagnostico incorrecto (es decir, enfermedades viricas o
cuerpos extrafios) (8).

= Necrosis de tejido por isquemia:

Se investigd la relacion entre la hipoxia inducida por HIF1a y el gen TSG-6
en células de cancer de mama canino. Se planteé la hipétesis de que la
hipoxia regula el TSG- 6, lo cual podria aumentar el potencial metastasico y
de crecimiento de las células cancerosas. Se realizaron experimentos
utilizando lineas celulares de tumores primarios y metastasicos de la
glandula mamaria canina. Los resultados mostraron que la inhibicion del gen
TSG-6 condujo a una disminucion de la expresion de HIF1ay a una reduccion
de las capacidades metastésicas y proliferativas de las células cancerosas.
Estos hallazgos sugieren que el TSG-6 podria ser un objetivo terapéutico en
el tratamiento del cancer (37). En otro estudio, se evalud la concentracion
sérica y la expresion génica de VEGF y HIF-1a en perros con tumores
mamarios malignos. Se recolectaron muestras de sangre y tumores de
perros afectados y se compararon con un grupo de control. Los resultados
mostraron niveles elevados de VEGF en el grupo de estudio, lo cual se
correlaciond con una mayor vascularizacion, afectacion de los ganglios
linfaticos, metastasis y una menor supervivencia. Ademas, se observo que
los niveles séricos de HIF-1a fueron mis bajos en las perras con neoplasia

mamaria y mas altos en aquellas con metastasis y recurrencia tumoral.
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Estos resultados sugieren que tanto VEGF como HIF-1a podrian tener un
valor prondstico en la evaluacion y prediccidon de la progresion deltumor en

perros con cancer de mama (38).
= Edema de miembros, hematoma, seromay enfisema subcutaneo:

En otro estudio, se evaluaron complicaciones postoperatorias en pacientes.
Estas complicaciones incluyeron edema de la extremidad posterior, hematoma,
enfisema subcutdneo, seroma, hiperestesia y alodinia. Las evaluaciones se
realizaron en diferentes momentos durante el periodo postoperatorio. Durante
el periodo postoperatorio inmediato, se examinaron las complicaciones a las 2,
12 y 24 horas después de la cirugia. Durante el periodo postoperatorio tardio,
se evaluaron las complicaciones dos dias después de la cirugia Tumores

mixtos benignos

. Carcinomas

) Carcinomas soélidos

o) Adenocarcinomas tubulares
0 Adenocarcinomas papilares
o) Carcinomas anaplasicos

. Hiperplasia

. Adenomas

. Tumores mixtos malignos

. Sarcomas

. Mieloepiteliomas (8).

(en la cita de seguimiento de 48 horas) y diez dias después de la cirugia
(antes de la extraccibn de las suturas). La gravedad de algunas
complicaciones, como el edema de las extremidades posteriores, el
hematoma, el enfisema subcutaneo y la dehiscencia de la herida quirdrgica,
se clasificaron como discretas, moderadas o intensas. Otras complicaciones
no se clasificaron en intensidad. Se evaluaron las respuestas de
sensibilidad periférica y central, distinguiendo entre hiperestesia y alodinia.
La hiperestesia se evalu6 aplicando una presién suave alrededor de la
herida quirdrgica, mientras que la alodinia se evalué aplicando la misma

presion enun &rea distante de la herida quirdrgica. El enfisema subcutaneo
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estaba relacionado con la extirpacion del tejido mamario adherido al tejido

subcutaneo (36).

Evans, encontré que los seromas fueron la complicacién postoperatoria mas
comun. Estos seromas tienden a ocurrir en procedimientos que resultan en
grandes cantidades de espacio muerto, como mastectomias que involucran
las glandulas mamarias abdominales e inguinales caudales o mastectomias
bilaterales. En la cirugia de mastectomia, es comun utilizar suturas para
cerrar las incisiones, pero en casos de mastectomias extensas,
especialmente aquellas que involucran las glandulas mamarias
abdominales e inguinales caudales, puede ser dificil eliminar
completamente el espacio muerto debido a la falta de tejido adecuado. Se
ha demostrado que el uso de suturas de tachuelas, que aseguran la capa
de tejido subcutaneo a la fascia del recto abdominal, reduce la incidencia de
seromas en otrostipos de cirugias, pero no se ha evaluado su efectividad en
las mastectomias. En el estudio, se utiliz6 drenaje quirargico para eliminar el
liquido del espacio muerto, perono se observd una prevencion significativa
de los seromas ni un aumento en su incidencia. Los drenajes se colocaron
mas comdnmente en perros con mastectomias extensas que involucraban
las glandulas mamarias abdominales caudales e inguinales, ya que esta
area es mas propensa al desarrollo de espacio muerto y seromas. En
conclusion, los seromas fueron una complicacion comun en el estudio,
especialmente en procedimientos de mastectomia extensa. Aunque se han
utilizado diferentes enfoques, como las suturas de tachuelas y los drenajes
quirargicos, no se encontr6 un método eficaz para prevenir o reducir

significativamente la incidencia de seromas en las mastectomias (2).

= Condicion corporal:

En un estudio realizado para investigar el efecto de la obesidad en el cancer
de mama canino a través del analisis de varios factores, incluyendo el
nimero de macrofagos asociados al tumor, la densidad de los microvasos
intratumorales y la expresiéon de factores pronosticos. Se compararon
muestras de neoplasia mamariade perros con peso corporal magro o ideal

con perros hembras con sobrepeso u obesidad. Los resultados del estudio
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indican que los perros con sobrepeso uobesidad presentaron recuentos
mas altos de macrofagos asociados al tumor, mayor densidad de
microvasos intratumorales y un grado histolégico mas alto en comparacién
con los perros de peso corporal magro o ideal. Sin embargo, no se encontrd
una asociacion entre la obesidad y la expresion de ciertos factores
prondsticos, como COX-2 o EGFR. En general, los resultados sugieren que
la obesidad puede influir en el desarrollo y la progresion del cancer de
mama canino, y se relaciona con caracteristicas tumorales mas agresivas,
como un mayor grado histolégico y una mayor infiltracion de macrofagos
asociados al tumor. Estos hallazgos podrian tener implicaciones importantes
para la comprension y el manejo de esta enfermedad en perros con
sobrepeso u obesidad. Es importante tener en cuenta que el andlisis se
basa en un estudio especifico y sus resultados deben considerarse en el
contexto de la investigacion cientifica en curso sobre este tema (39).

= OQvariohisterectomia u ovariectomia similtanea:
Kristiansen, encontré que la ovariectomia electiva (OHE) realizada al mismo
tiempo que la extirpacion de tumores mamarios (NMT) en perros redujo
significativamente el riesgo de desarrollar nuevos tumores mamarios. Los
resultados del estudio mostraron que las perras esterilizadas en el momento
de la extirpacion del tumor tenian aproximadamente la mitad del riesgo de
desarrollar nuevos tumores en comparacion con las perras que
permanecieron intactas. Se observo que el beneficio de la OHE no se hizo
evidente hasta aproximadamente 5 meses después de la intervencion. Esto
podria deberse al tiempo necesario para que las hormonas ovaricas se
eliminen del tejido mamario en los perros sometidos a OHE. Ademas, se
sugirié que la exposicion hormonal endégena temporal que ocurre en perras
intactas durante el periodo de 5 meses podria acelerar el desarrollo de
nuevos tumores mamarios en comparacion con las perras esterilizadas.
Aungque hubo un mayor riesgo de nuevos tumores mamarios en el grupo de
perras intactas, esto no se tradujo en una diferencia significativa en la
supervivencia general entre los dos grupos de tratamiento. Sin embargo, se
observé que las perras intactas también experimentaron enfermedades

uterinas y ovaricas significativas que requerian
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cirugia de emergencia o incluso eutanasia en algunos casos. Por lo tanto, la
OHE no solo redujo el riesgo de nuevos tumores mamarios, Sino que
también protegié a los perros de posibles enfermedades uterinas/ovaricas
posteriores. Se discutid la posibilidad de considerar mastectomias
profilacticas de las glandulas mamarias normales para prevenir nuevos
tumores mamarios. Sin embargo, se sefial6 que la localizacién exacta de los
nuevos tumores puede ser impredecible y que una mastectomia radical
bilateral es un procedimiento agresivo que puede ser dificil de justificar en
todos los casos. En resumen, este estudio mostr6 que la OHE realizadaal
mismo tiempo que la extirpacion de tumores mamarios en perros redujo
significativamente el riesgo de desarrollar nuevos tumores mamarios.
Ademas, la OHE también previno enfermedades uterinas y ovaricas
posteriores. Estos resultados resaltan los beneficios de la OHE en la
prevencion de problemas de salud adicionales en perros con tumores

mamarios (40).

La edad 6ptima para la ovariohisterectomia o la castracion no se ha definido
en la literatura cientifica. Las perras tienen significativamente menos
probabilidades de desarrollar neoplasia mamaria, que tiene una alta
incidencia y potencialmente alta morbilidad y mortalidad, si se esteriliza
cuando son jovenes (41). Los tumores mamarios caninos (CMT) son las
neoplasias mas comunes en las perras intactas. Aunque la prevalencia de
estos tumores disminuye en las regiones donde se realiza una
(ovariohisterectomia) preventiva, sigue siendo una entidad de enfermedad
importante en la medicina veterinaria. Ademas, las opciones de tratamiento
son limitadas en comparacion con el cancer de mama humano. Sin
embargo, los protocolos recientes de tratamiento humano podrian tener
potencial en perras que sufren de CMT (42). El aumento de la edad, el
estado intacto o la ovariectomia después de los 2,5 afios de edad, asi como
el tratamiento con progestagenos, pueden conducir a un mayor riesgo de
neoplasia mamaria en la perra. Ademas, la obesidad temprana en la vida, y
una dieta habitual basada en alimentos caseros (ricos en carne de res y
cerdo, y pobres en pollo) a diferencia de los alimentos comerciales, también

se asocian con la aparicion de tumores mamarios (43).
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CAPITULO VI
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CONCLUSIONES

1. Se determind cuatro tipos de tratamientos quirargicos, siendo ellos
nodulectomia local, mastectomia simple, mastectomia regional y
mastectomia de la cadena completa que al realizarse la operacién provoca
dolor, inflamacion, seroma, dehiscencia.

2. Las complicaciones se relacionan con el tamafio del tumor, la etapa clinica
en la quese encuentra, el tipo y grado del tumor.

3. Las evaluaciones se realizaron en diferentes momentos durante el periodo
postoperatorio. Estas complicaciones incluyeron edema de la extremidad

posterior, hematoma, enfisema subcutaneo, seroma, hiperestesia y alodinia
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RECOMENDACIONES

o Realizar estudios de investigacion relacionadas con el estadiaje y el tipo de
técnicaquirdrgica

e Investigar tratamientos que puedan reducir el tiempo de curacion de las
heridas postquirargicas en mastectomia

e Realizar estudios de prevalencia e incidencia de neoplasia mamaria en la region.
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