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As bacterinas comerciais atuais são compostas por sorovares 
Icterohaemorrhagiae, Canicola, Pomona, Grippotyphosa, e 
Hardjo, e conferem proteção contra a doença clínica, diminuindo 
ou limitando o surto de abortamento e perdas produtivas para o 
sorovares patogênicos, porém são incapazes de eliminar o estado 
de portador renal e/ou genital. A relação custo-benefício na 
adoção de medidas curativas ou profiláticas deve levar em conta 
o patamar reprodutivo que se deseja alcançar para uma gestão 
competitiva do negócio agropecuário no seguimento inserido. 
Contudo, a antibioticoterapia não pode ser negligenciada em 
setores onde há claro risco zoonótico, como nos rebanhos leiteiros. 
O estímulo ao isolamento e identificação de estirpes circulantes 
nos rebanhos nacionais, e que possam reagir de forma cruzada 
com sorovar Hardjo, juntamente com a caracterização genotí-
pica são de enorme valia para o entendimento da magnitude da 
circulação dessas estirpes nos rebanhos nacionais e seu real efeito 
sobre a eficiência reprodutiva. Uma vez comprovado seu papel 
deletério, o grande desafio será a incorporação dessas estirpes 
autóctones à formulação vacinal.  
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	 O câncer representa não apenas uma doença, mas a con-
junção de várias que compartilham uma única semelhança: a 
proliferação descontrolada de células.

	 Ainda hoje, o câncer é uma das doenças que mais mata 
o ser humano. Estima-se que um quarto de todas as mortes 
do mundo sejam atribuídas a ele. Nos EUA, uma em cada três 
mulheres e um em cada dois homens desenvolvem a doença ao 
longo da vida. Em alguns países, o câncer já é a causa de morte 
mais comum, superando as doenças coronarianas. Em animais, 
a casuística de câncer chega a ser quatro vezes maior que em 
seres humanos.

	 Esta casuística assustadora tem despertado a busca por 
alternativas terapêuticas que permitam aos pacientes viver por 
períodos maiores e com qualidade de vida.

	 Até 1937 só existiam duas formas de se tratar o câncer: 
a extirpação cirúrgica e a radioterapia. Em meados de 1890, 
Willian Halsted ficou famoso por suas cirurgias mutiladoras, 
que chegavam a remover costelas, órgãos torácicos e amputar 
ombros de mulheres com câncer de mama. Tais cirurgias garan-
tiam sobrevidas elevadas às pacientes, mas representavam puni-
ções físicas e psicológicas reconhecidas pelo próprio cirurgião.

	 O tratamento do câncer tomou novos rumos quando 
Sidney Farber, em 1946, começou a testar propriedades de 
drogas, especialmente os antifolatos, no tratamento de crianças 
com leucemia. Tais drogas, começaram a demonstrar efeitos 
reducionais na progressão da doença.

qualidade de vida.
	 Porém, muitos quimioterápicos utilizados na terapia 

antineoplásica convencional, em geral, agem impedindo a 
divisão das células tumorais, causando danos nas moléculas de 
DNA e/ou RNA. Como estas moléculas regulam a multiplica-
ção de todas as células humanas, os agentes quimioterápicos 
atuam de forma não específica, estendendo sua ação também 
às células sadias. As células de crescimento rápido, como as 
das mucosas gastrintestinais, de folículos pilosos e do sistema 
imunológico, são particularmente suscetíveis a esses fármacos, 
e isso explica grande parte dos efeitos adversos desse tipo de 
tratamento.

	 Neste contexto, a busca por terapias com ação antine-
oplásica mais específicas tem sido foco de muitas pesquisas, 
tanto na compreensão dos mecanismos moleculares que dife-
renciam as células neoplásicas das normais, quanto na produ-
ção de drogas e sistemas tecnológicos cujo efeito citotóxico seja 
direcionado apenas às células neoplásicas.

	 Avanços significativos na descoberta de novos agentes 
terapêuticos foram obtidos recentemente por meio da inibição 
de moléculas-alvo presentes nas células tumorais e cuja relação 
direta com a formação de tumores seja bem estabelecida.

	 Na Medicina Veterinária, estas drogas direcionadas a 
alvos específicos já estão sendo desenvolvidas. Atualmente, 
existem no mercado inibidores de tirosina quinase e em breve 
serão comercializados os anticorpos monoclonais caninizados 
para o tratamento do câncer em cães e gatos.

	 Sabe-se que as células neoplásicas podem super-expres-
sar receptores de tirosina quinase ou ainda expressar receptores 
mutados que tem a capacidade de se ativar sem a presença de 
um ligante externo. Como exemplos de receptores de tirosina 
quinase pode-se citar os receptores dos fatores de crescimento, 
que ao se unirem aos seus ligantes externos, desencadeiam a 
proliferação celular e o crescimento tecidual. Este mecanismo 
é fisiológico, porém, nas neoplasias, mutações nos genes que 
controlam a expressão, a ativação ou a inibição destes recepto-
res podem dar origem a células com descontrole dos mecanis-
mos de proliferação celular. Por este motivo, os receptores de 
tirosina quinase tem sido alvo de drogas antineoplásicas.

	 Existem três inibidores de tirosina quinase estudados no 
tratamento das neoplasias de cães e gatos: o imatinibe, o masi-
tinibe e o toceranibe

Figura 1: Sidney Farber e Willian Halsted.

	 De lá para cá o avanço da ciência em novas tecnologias 
e abordagens terapêuticas tem proporcionado aos pacientes 
oncológicos maiores possibilidades de cura e de melhora na 



16 B O L E T I M  Apamvet a p a m v e t . c o m 17a p a m v e t . c o m B O L E T I M  Apamvet

C L Í N I C A

7 de 8 cães com carcinomas em cabeça e pescoço (1 resposta 
completa, 5 respostas parciais e 1 paciente com doença estável) 
e em 5 de 7 cães com carcinoma nasal (1 resposta completa e 4 
pacientes com doença estável) (London et alii, 2012).

Outra importante estratégia de terapia alvo são os anticorpos 
monoclonais, que ao se ligarem a alvos específicos em células 
neoplásicas, desencadeiam o aparato imune que levará aos 
mecanismos de morte celular.

Nos EUA, os anticorpos monoclonais caninizados contra 
alvos específicos estão começando a entrar no mercado das dro-
gas antineoplásicas para uso em animais. É importante ressaltar 
que os anticorpos monoclonais desenvolvidos para terapêutica 
humana não apresentam eficácia no tratamento de animais, 
pois não reconhecem os antígenos de células de outras espécies.

Já existe no mercado americano os anticorpos anti CD20 
caninizados, que possuem aplicação no tratamento das neo-
plasias linfóides de células B, visto que o CD20 é expresso por 
linfócitos B. A associação destes anticorpos ao tratamento 
quimioterápico padrão tem dobrado a expectativa de vida dos 
pacientes com linfoma de células B conforme evidenciado por 
Ogilvie et alii, 2014. Além disso, os anticorpos anti CD20 têm 
representado uma possibilidade terapêutica capaz de triplicar 
a sobrevida de pacientes com linfoma resistente ao tratamento 
convencional (Bulman-Fleming et alii, 2014).

Estão em fase de testes os anticorpos anti CD52, que pos-
suem como alvo linfócitos T e B e, por isso, poderão representar 
boa opção para o tratamento de leucemias e linfomas. Estudos 
de farmacocinética demonstram bom efeito cumulativo e 
ausência de efeitos colaterais quando do uso destes agentes anti-
neoplásicos, indicando um futuro uso promissor no tratamento 
destas neoplasias (Rodriguez-Jr et alii, 2014).

Existem, na Medicina, diversas outras estratégias de terapia 
alvo contra o câncer. Algumas destas linhas de tratamento, 
como as terapias celulares adotivas com CAR T cells, têm gerado 
a cura de muitos pacientes.

	 A busca por alvos terapêuticos tem se mostrado o cami-
nho mais razoável para a cura do câncer. 

	 June Goodfield talvez tenha feito uma das melhores defi-
nições sobre o câncer, delimitando as dificuldades de se tratar 
uma doença que tem origem nas próprias células do organismo: 
“O câncer começa e termina nas pessoas. Em meio às abstrações 
científicas, as vezes esta verdade fundamental pode ser esquecida. 
Médicos tratam doenças, mas também tratam pessoas, e esta  pre-
condição de sua existência profissional por vezes os empurra em 
duas direções ao mesmo tempo”.

	 Em meio às reflexões que esta definição traz, surgem os 
principais dilemas e talvez as soluções no combate emplacado 
contra o câncer. O dilema principal é: como desenvolver tera-
pias que sejam capazes de eliminar exclusivamente as células 
cancerosas? Talvez a solução mais aceitável para driblar este 
dilema seja a compreensão dos mecanismos que diferenciam 
as células neoplásicas das células normais e utilizá-los como 
alvos terapêuticos.   

O imatinibe e o toceranibe tem suas aplicações no trata-
mento dos mastocitomas de cães e gatos, visto que seu alvo é 
o receptor de tirosina quinase c-kit, que frequentemente está 
mutado nos mastocitomas. 

Dos 21 cães com mastocitoma analisados por Isotani et alii 
(2008), cinco apresentaram mutações em c-kit. Todos os cães 
analisados foram tratados com imatinibe, sendo que dez deles 
apresentaram controle tumoral já nos primeiros quatorze dias 
de tratamento.

Hahn et alii (2008) mostraram os benefícios do masitinibe 
como primeira linha de tratamento dos mastocitomas caninos 
de grau II e III não passíveis de ressecção cirúrgica. Este estudo 
evidenciou que o grupo tratado com masitinibe apresentou 
tempo livre de progressão de doença de 253 dias, contra apenas 
75 no grupo placebo.

O masitinibe possui também aplicação no tratamento de 
diversas outras neoplasias em combinação à terapêutica padrão, 
dadas as suas propriedades de sensibilização das células neoplá-
sicas aos efeitos de diversos quimioterápicos.

O toceranibe é um inibidor de tirosina-quinase aprovado 
apenas para uso em animais. Esta droga possui como alvo o 
c-kit, o que o indica no tratamento dos mastocitomas.

Estudo realizado com diversos tipos de tumores sólidos cani-
nos mostraram benefícios clínicos do tratamento com tocera-
nibe em 74% dos pacientes avaliados ao longo dos quatro meses 
de estudo. Mais especificamente, houve resposta em 28 de 32 
cães com adenocarcinoma apócrino de saco anal –AGASACA 
(8 respostas parciais e 20 pacientes com doença estável), em 11 
de 23 cães com osteossarcoma (1 resposta parcial e 10 pacientes 
com doença estável), em 12 de 15 cães com carcinoma de tire-
óide (4 resposta parciais e 8 pacientes com doença estável), em 

Figura 2: Receptor de tirosina quinase ativado e inibido pelos quimioterápicos com alvo nestes 

receptores.

Figura 1 - Máquina de circulação extracorpórea, com oxigenador neonato humano.
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1.	 No que consiste a cirurgia com circulação extracorpó-
rea? 

A circulação extracorpórea (CEC) é um artifício que 
se usa em cirurgia cardíaca na medicina humana desde a 
década de 1950, em que o sangue é desviado do coração e 
dos pulmões para uma máquina (máquina de CEC), a qual 
substitui temporariamente esses órgãos, mediante oxigena-
dor e roletes, permitindo assim que se intervenha cirurgica-
mente no coração (figura 1). 
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Figura 2 - Valvuloplastia mitral de coração de cão com degeneração mitral. A parede 

atrial dorsal foi incisada e afastada. 

2.	 Que tipos de cirurgia podem ser realizadas com circu-
lação extracorpórea?

Praticamente todas as intervenções intra-cardíacas, 
em que se necessite uma abertura do coração, como, por 
exemplo, a retirada de tumores intra-cardíacos, a correção 
de defeitos septais, as cirurgias das estenoses valvares, as 
técnicas para a correção definitiva da Tetralogia de Fallot, 
entre outras. Entretanto, a principal aplicabilidade clínica da 
CEC são as valvuloplastias da mitral. Dependendo da raça 
e idade, mais de 80% dos cães podem ser acometidos pela 
degeneração desta valva, cuja cura definitiva só é possível 
mediante a cirurgia corretiva, com circulação extracorpórea 
(Figura 2). 


