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Adenocarcinoma gdstrico con metdstasis
a higado y pulmén en un canino

José Fernando Ortiz Alvarez!

Resumen

Se presenta el caso de un labrador adulto con signos inespecificos que comprometian
el sistema gastrointestinal;, luego de realizar los exdmenes complementarios se
encontraron graves alteraciones funcionales del higado. Se inicié tratamiento, pero
por el compromiso sistémico del paciente y el mal prondstico, se decidié realizar la
eutanasia. En la necropsia se encontré una masa en la curvatura menor del estbmago
que comprometia toda la pared del érgano; adicional a esto, se observaron cambios
macroscépicos en higado, epiplén, nddulos linfdticos, diafragma y pulmones. En los
resultados de histopatologia se obtuvo el diagnéstico de adenocarcinoma gdstrico
con metdstasis a higado y pulmones.

Reporte de Caso

Palabras clave: Adenocarcinoma gdstrico, caninos, ictericia, neoplasia.

1 Médico Veterinario. Especialista Clinico en Pequenas Especies. Candidato a Maestria en Educacién.
Corporacién Universitaria Lasallista. Grupo de Investigacion en Medicina Veterinaria GIVET. E-mail joortiz@
lasallista.edu.co

oo |



Journal of Agriculture and

4

Adenocarcinoma gdstrico con metdastasis a higado y pulmén en un canino

Gastric adenocarcinoma with
liver and lung metastases in a
dog

Abstract

This is the case of an adult labrador retriever
dog with nonspecific signs that compromised
its gastrointestinal system. After performing
complementary tests, grave alterations of the
liver were found. A treatment was begun, but
given the systemic compromise of the patient
and its poor prognosis, euthanasia was the
chosen alternative. In the necropsy, a mass in
the lesser curve of the stomach was found, and
it compromised the whole wall of this organ.
Besides, macroscopic changes in the liver, the
omentum, the lymph nodes, the lungs and the
diaphragm were observed. In the histopathology
test results a diagnosis of gastric adenocarcinoma
with liver and lung metastases was achieved.

Gastric adenocarcinoma,

Key words: dogs,

jaundice, neoplasia.

Adenocarcinoma Gdstrico Com
Metastase A Figado E Pulmao
Num Canino

Resumo

Se apresenta o caso de um Lavrador adulto
com signos inespecificos que comprometiam o
sistema gastrointestinal; depois de realizar os
exames complementares se encontraram graves
alteracées funcionais do figado. Iniciou-se
tratamento, mas pelo compromisso sistémico do
paciente e o mau progndstico, decidiu-se realizar
a eutandsia. Na necropsia se encontrou uma
massa na curvatura menor do estbmago que
comprometia toda a parede do érgdo, adicional
a isto, observaram-se mudangas macroscépicos
em figado, omento, nédulos linfdticos, diafragma
e pulmodes. Nos resultados de histopatologia
se obteve o diagndstico de adenocarcinoma
gdstrico com metdstase a figado, e pulmoes.

Palavras importantes: Adenocarcinoma gdstrico,
caninos, ictericia, neoplasia.
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Introduccién

La presentacién de tumores gdstricos es baja
en los perros, pues representa menos del 1 %
de todas las neoplasias encontradas (Nelson
y Couto, 2009, Carrasco, Cafran, Rodriguez,
Benito, Sdinz y Rodriguez-Bertos, 2011); y de
estos el adenocarcinoma es la neoplasia gdstrica
mas frecuente y constituye del 47 al 72 % de los
tumores malignos gdstricos del perro (Ettinger
y Feldman, 2007, Rodriguez, Martinez, Graus,
2010). El adenocarcinoma gdstrico es una
neoplasia maligna, y dentro de su clasificacién
histolégica se incluyen los adenocarcinomas
gdstricos de células en anillo de sello (Herndndez,
Naranjo, Acevedo y Ardnzazu, 2004).

En cuanto al cdncer hepdtico, la forma primaria
es muy rara en los perros, pero las metdstasis
que llegan al higado mediante ruta hematdégena
desde puntos distantes son mucho mds comunes,
y se relacionan con el adenocarcinoma gdstrico,
pancredtico y mamario (Nelson et al., 2009).

Las neoplasias pulmonares primarias son
extremadamente raras en perros, pero debido a
que el pulmon tiene un gran lecho vascular es
un lugar frecuente para la formacién de tumores
metdstasicos en perros y gatos, tanto de origen
carcinomatoso como sarcomatoso (Ettinger et

al., 2007).

El caso que se reporta a continuacién tiene
una mezcla de los tres procesos reportados
anteriormente; la signologia inicial indicaba
mds una patologia hepdtica. No se presentd ni
vomito ni pérdida de la condicién corporal, que
es lo comUn de las neoplasias gastricas; por eso
la importancia de la misma, pues la presentacién
no es la que normalmente se esperaria y el
diagndstico final se pudo realizar luego de la
necropsia

Materiales y métodos

Evaluacién del paciente

A la Clinica Veterinaria Lasallista Hermano
Octavio Martinez Lépez f. s. c., fue llevado a
consulta un labrador macho de 14 aros de
edad, no castrado, con el plan de vacunacién y
desparasitacion vigentes. El motivo de consulta
fue la presentacién de un episodio de vomito en
las ultimas 24 horas, disminucion del consumo
de alimento y depresibn marcada cinco dias
atrds. Ademds, la propietaria reporté aumento
en el consumo de agua y la orina era de color
muy oscuro. Adicional a esto, desde hacia tres
dias le estaban suministrando via oral, 500 mg de
acetaminofén cada 12 horas, y no habia historial
de presencia de ectopardsitos ni de viajes a otras
regiones.

Tabla 1. Constantes fisioldgicas del perro del caso clinico

Pardmetro Resultado

Unidades

Valores de referencia *

TEMPERATURA CORPORAL 38.7 Grados centigrados 37.5-39
FRECUENCIA CARDIACA 80 Latidos/minuto 60-80
FRECUENCIA RESPIRATORIA 36 Respiraciones/minuto 10-30
TIEMPO DE LLENADO CAPILAR Segundos 1-2
CONDICION CORPORAL 3 - 1-5

*(Ettinger y Feldman, 2007)
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Hallazgos al examen clinico

El paciente presentaba deshidratacion de 7
%, mucosas ictéricas, dolor abdominal leve en
epigastrio derecho. Las constantes fisioldgicas se
muestran en la tabla 1.

hepdtico,
exdmenes

problema
siguientes

Sospechando de un
se realizaron los

complementarios:  hemoleucograma,  perfil
hepdtico (alaninoaminotrasferasa (ALT),
fostatasa alcalina, bilirrubina total y directq,
albumina) creatinina y citoquimico de orina. Los
resultados de estos exdmenes se muestran en
las tablas 2 y 3, y en la tabla 4 se muestra el
resultado del citoquimico de orina. También se
realizaron radiografia y ecografia abdominales.

Tabla 2. Resultado del hemoleucograma

Pardmetro Unidades Valores de referencia *
ERITROCITOS 6.08 mill/ul 55-85
HEMATOCRITO 39.2 % 37-55
HEMOGLOBINA 14.6 g/dl 12.0-18.0
LEUCOCITOS TOTALES 8.510 Jul 8.000-14.000
NEUTROFILOS 6.893 Jul 3.300-10.000
LINFOCITOS 1.617 Jul 1.000-4.500
PLAQUETAS 472 x 103/ul 200-500
PROTEINAS 68 g/l 55-75

* Valores de referencia suministrados por el laboratorio clinico que realiza los andlisis

Tabla 3. Resultado del perfil hepdtico y la creatinina

Pardmetro Unidades Valores de referencia *
ALT 528 U/L 21-102
FOSFATASA ALCALINA 2.600 U/L 10-73
BILIRRUBINA TOTAL 7.5 mg/dl 0.1-05
BILIRRUBINA DIRECTA 4.5 mg/dl 0.06-0.12
ALBUMINA 25 g/L 26-33
CREATININA 0.6 mg/dI 0.5-1.5

* Valores de referencia suministrados por el laboratorio clinico que realiza los andlisis

.
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Tabla 4. Resultado del citoquimico de orina

Examen fisico Examen quimico Examen microscépico (por campo 40X)

ASPECTO Turbio PROTEINAS + (30mg/dl) LEUCOCITOS 5x AP
COLOR Amairillo BILIRRUBINA | +++ (6mg/dl) CELULAS EPITELIALES 10 x AP
DENSIDAD 1.025
PH 7.0
En los resultados del hemoleucograma no  subcutdnea cada 12 horas, y solucion 90 como

se encontraron alteraciones. En los andlisis
bioquimicos, se evidenci6 un aumento
significativo en la alaninoaminotrasferasa (ALT)
y la fosfatasa alcalina, en la bilirrubina total y
directa, ademds de una leve disminucién de
la albimina; estos resultados confirman un
compromiso en el funcionamiento hepdtico. El
valor de la creatinina se encontré dentro de los
rangos normales, y en el citoquimico de orina
se encontré gran cantidad de bilirrubing, lo cual
ratifica la afeccién hepdtica.

En los rayos X de abdomen se evidencié
hepatomegalia, la cual se confirmé con la
ecografia, pues los bordes de los lbbulos
hepdticos se encontraron redondeados y habia
desplazamiento de los mismos (especialmente
los ubicados en el lado derecho) hacia el
mesogastrio; ademds, se observaron cambios
en la citoarquitectura del 6rgano, aumento en
la ecogenicidad del parénquima hepdtico y de
las paredes de los conductos biliares. Entre el
estobmago y el higado se observé una estructura
hiperecoica, con zonas quisticas en su interior;
esta estructura comprometia la pared estomacal,
ademds se encontré aumento de la ecogenicidad
del epipldn el cual tenia una apariencia plegada.

El paciente fue hospitalizado, se recomendd
realizar una laparotomia exploratoria; se
inici6  tratamiento con ampicilina 20 mg/kg
endovenosa cada 8 horas, metadoxil 7 mg/kg
endovenosa cada 12 horas, dipirona 28 mg/kg
endovenosa cada 12 horas, ranitidina 2 mg/kg

mantenimiento y correccion de la deshidratacién
presente.

Los propietarios no permitieron realizar la de la
laparotomia exploratoria y pidieron la aplicacién
de la eutanasia; luego de esta, se procedié a
realizar la necropsia, con autorizacién de los
propietarios, y se tomaron muestras para enviar
al laboratorio de histopatologia.

Resultados

En la necropsia se observo gran ictericia en todos
los érganos y pared de la cavidad abdominal; el
epiplén se encontré con formaciones nodulares
y de consistencia dura; el higado se evidencio
de gran tamano con bordes redondeados, con
un moteado de color verdoso y amarillento en
la superficie; la vesicula biliar estaba pletérica y
de paredes muy gruesas; entre el estbmago y el
higado se encontré una masa de gran tamano, de
consistencia dura no desplazable que involucraba
la pared estomacal; el estbmago en su interior
presentaba una drea de aproximadamente 2 cm
de didmetro en la zona de la curvatura menor
de apariencia eritematosa, recubierta de un
material gelatinoso de color amarillento. En la
cara abdominal del diafragma se encontraron
numerosas dreas eritematosas que lo recubrian
en toda su extensién; en el pulmén también se
evidenciaron nédulos de diferentes tamanos en
varios l6bulos pulmonares (figuras 1, 2, 3y 4).
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Figura 1. Aspecto de la cavidad abdominal

S

Figura 2. Caracteristicas macroscoépicas del higado

A\

Hallazgos histopatolégicos

En el fragmento de estbmago se observé en la
capa musculary la [dmina mucosa una neoplasia
epitelial escirrosa con formaciones quisticas; las
células neopldsicas presentaban anisocariosis
entre moderada y severa, nicleos pleomérficos
vesiculares  con  nucléolos  prominentes;
su citoplasma es eosindfilo, vacuolado y
ocasionalmente presenta apariencia de “anillo
de sello”; adicionalmente, hay focos de necrosis.
En el pulmén se evidenciaron émbolos tumorales

venosos vy linfdticos, en los que se observaron
células epiteliales que presentan atipia severa,
anisocariosis severa, nucléolos prominentes,
relacion nucleo citoplasma 1:1; su citoplasma es
eosindfilo y presenta ocasionalmente vacuolas
grandes que proporcionan a la célula apariencia
de anillo de sello; las mitosis atipicas son
abundantes (8 figuras mitéticas por aumento de
400x); estas células infiltran multifocalmente el
tejido pulmonar.
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Los vasos linfaticos y venosos en los espacios
portales del higado presentan émbolos tumorales
con células con caracteristicas similares a
las descritas en el pulmén y el estbmago;
adicionalmente, se encontraron hiperplasia
severa de conductos biliares, fibrosis portal,
colestasis biliar y congestién sinusoidal severa.

Discusidon

A medida que mejoran las condiciones
nutricionales, medioambientales y de cuidado de
las mascotas, estas llegardn a ser mds longevas, lo
cual redundard en la presentaciéon de patologias
propias de la senectud que anteriormente no se
veian; esto ha ocasionado que actualmente las
areas relacionadas con la geriatria veterinaria
crezcan diariamente, e incentiva a que los
veterinarios adquieran nuevos conocimientos
sobre los pacientes caninos y felinos geriatricos
(Fortney, 2012).

Los carcinomas provienen de un epitelio
glandular, y especialmente, si son secretores,
se llaman adenocarcinomas. El porcentaje de
presentacién de los adenocarcinomas gdstricos
fluctta entre un 3 y un 4 % de las neoplasias
gastricas (Couto y Moreno, 2013); de estos,
entre el 60 y el 70 % se consideran malignos
(Carrasco, etal., 2011).

La Organizacién Mundial de la Salud clasifica
esto tumores en cinco categorias: carcinoma
tubular, carcinoma escirroso, en anillo de sello,
indiferenciando y carcinoma papilar (Carrasco
et al.,, 2011). En este caso, histolégicamente se
clasificé la neoplasia como anillo de sello, lo que
le confiere un cierto grado de malignidad.

Segun los estudios se ha encontrado con mayor
frecuencia en razas como el Chow-Chow, collies,
Bull Terriers, y Pastor Belga (Willard, 2012).
Ademds, Ettinger et al. (2007) reportan que “el
promedio de edad en que se ha observado el

problema es entre los 11 y 12 afos, todo esto
concordando con lo encontrado en este caso.

La anorexia y la pérdida de la condicién corporal
son los principales signos que se pueden encontrar
(Willard, 2012); el vémito puede ser habitual y de
presentacién crénica, aunque en pacientes con
masas pildricas que provoquen obstruccién de la
salida gdstrica puede no estar presente (Willard,
2012) o en otros casos, los tumores gdstricos
pueden ser asintomdticos hasta que producen
obstrucciones o retardos en el vaciado gdstrico
(Nelson et al., 2009). En este caso clinico la
pérdida de peso y la anorexia si se presentaron;
en cuanto al vomito este solo se presentd como
un episodio reportado por los propietarios y al
realizar la necropsia no se encontraron masas
que produjeran obstrucciones pildricas; el
vomito se pudo presentar por la administracion
del acetaminofén, el cual causé irritacién del
epitelio que ya se encontraba alterado, adicional
al proceso hepdtico que concomitantemente
estaba presentando.

En algunos casos, en pruebas de laboratorio
pueden existir anemia y leucocitosis por la
presencia de Ulceras (Ayala et al. 2013); para
este caso, en los resultados del hemograma no se
observé anemia ni leucocitosis. Los aumentos de
las enzimas hepdticas detectan dano hepdticoyde
canaliculos biliares. La alaninoaminotrasferasa
(ALT) se incrementa ostensiblemente en
degeneracién, en necrosis y en neoplasias
hepdticas; la fosfatasa alcalina estd relacionada
con obstrucciéon de canaliculos biliares (Pérez,
2012). En nuestro caso se presenté aumento
de la alaninoaminotrasferasa, fosfatasa alcalina
y bilirrubinas total y directa, debido al dafo
ocasionado a la citoarquitectura del érgano por
parte de la neoplasia, lo que produce darno de
los hepatocitos con la consiguiente liberacién de
la alaninoaminotrasferasa al torrente sanguineo;
igualmente, el crecimiento tumoral puede
producir obstruccién de los conductos biliares
con degeneracion celular provocando aumentos
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en la concentracion de la fosfatasa alcalina y
de la bilirrubina. Aumentos significativos de
las enzimas y bilirrubinas se han encontrado
comUnmente cuando se presentan neoplasias
malignas (primarias o metastdsicas) (Pérez,

2012).

En cuanto a la afectacién de otros érganos, en
los perros hasta el 88 % de los adenocarcinomas
gastricos producen metdstasis a noédulos
regionales, higado, pulmén y diafragma. Dentro
de los que afectan el higado, se ha encontrado
que la gran mayoria son malignos (Pérez,
2012). En el paciente del reporte, la afeccidén
hepdtica fue el signo inicial y preponderante;
por esto se encaminaron las pruebas iniciales
a realizar el diagnostico definitivo de la posible
hepatopatia. Los resultados de las respectivas
pruebas mostraron la magnitud del compromiso
del funcionamiento hepdtico, ademds de los
cambios macroscépicos del érgano. Se debe
tener en cuenta la posibilidad de haberse
afectado alin mds el funcionamiento del higado
por la administracién de acetaminofén.

Lostumoresdelosérganostordcicosoabdominales
alcanzan con frecuencia las superficies serosas y
se extienden por ellas, originando el cuadro de
la carcinomatosis peritoneal o pleural (Briones y
Escarate, 2002); en este caso se pudo ver algo
parecido a lo reportado por estos autores, pues
se observd macroscopicamente la alteracion de
componentes de la cavidad abdominal como
fue el caso del mesenterio y del diafragma, pero
no se pudo llegar a un diagnéstico definitivo del
tipo de alteracion pues no se realizaron andlisis
histolégicos de estas estructuras.

Herndndez et al. (2007) y Willard (2012)
recomiendan como método diagndstico de las
neoplasias gdstricas la endoscopia y la biopsia de
la masa; en el caso de las neoplasias hepdticas
y pulmonares, se pueden realizar aspirados con
aguja fina o la biopsia incisional (Ayala et al.,
2003); en este caso nofue posible realizarninguno

de los métodos de diagndstico anteriormente
mencionados, porque los hallazgos iniciales eran
compatibles con un proceso hepdtico y, ademds,
los propietarios no autorizaron ningiin otro tipo
de examen complementario a los descritos
anteriormente.

La quimioterapia, como tratamiento del
adenocarcinoma gdstrico, es poco efectiva lo
mismo que la radioterapia, ademds de ser en la
actualidad métodos terapéuticos poco prdcticos
en veterinaria (Briones et al, 2002). El tratamiento
mds habitual para las neoplasias gdastricas es la
reseccion total de la zona afectada; dependiendo
del tamano de la lesién, se puede realizar
gastrectomia parcial o procedimientos muchos
mds extensos y radicales como son la antrectomia

seguida de una gastroduodenostomia (Ettinger
et al., 2007 y Rodriguez et al., 2010).

El prondstico para los pacientes con neoplasias
gdstricas malignas es malo; la mayoria a pesar
de recibir tratamientos radicales mueren al
cabo de 6 meses debido a recurrencia de la
enfermedad o a metdstasis; este prondstico
empeora si al momento del diagndstico se
evidencia metdastasis a otros érganos (Ettinger et
al., 2007). En nuestro caso el pronéstico es malo,
pues se encontraron metdstasis en linfonddulos
regionales, higado y pulmén, lo cual no hacia
viable ninguna alternativa de tratamiento.

Recientemente se ha podido establecer mejor el
pronéstico de este tipo de neoplasias en el ser
humano, mediante la medicién de la mutacién
de varias proteinas, entre ellas la p53, p21, p16;
los estudios han demostrado que cuando mds
alteracion hay en la expresién de estas proteinas
mds pobre es el prondstico, y la agresividad del
tumor es mayor. En caninos en recientes estudios
también se encontré una alta relaciéon entre la
expresioén de la mutacién de la proteina p53 y el
grado de malignidad de los tumores gdstricos;
con respecto a otras proteinas los resultados
no son concluyentes como si ocurre en el ser
humano (Carrasco et al., 2011).
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Conclusién

A medida que las condiciones medioambientales,
de nutricion y medicina preventiva mejoren, el
periodo de vida de las mascotas serd mds largo,
lo que redundard en la presentacion de mds
casos clinicos relacionados con neoplasias; por
eso es importante que los médicos veterinarios
tengan dentro de sus diagndsticos diferenciales
sobre todo en pacientes gerontes estas
patologias, para que se pueda dar un correcto
diagndstico de las mismas y si es posible ofrecer
alternativas de tratamiento definitivo o paliativo
de la enfermedad.

Como se vio en este reporte, en algunos casos
de tumores gdstricos la signologia puede
ser ambigua, relacionando varios 6rganos y
sistemas a la vez; en nuestro caso la signologia
inicial fue de un proceso hepdtico lo que no
facilité el diagndéstico del problema de base, el
cual solo se pudo definir luego de la necropsia
y los posteriores resultados del laboratorio de
histopatologia.

Poresoesnecesarioimplementarmdslautilizacion
de ayudas diagndsticas como la endoscopiq,
el ultrasonido, la inmunohistoquimica vy, en
un futuro, la mediciéon del grado de mutacién
de ciertas proteinas lo que facilitaria el
diagndstico de estas enfermedades y su correcta
categorizacién; todo ello redundard en mejores y
mds rdpidos diagndsticos, mayor compresién de
estas patologias y mejoramiento, si es posible, en
la calidad de vida de las mascotas y propietarios.
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