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TOXICIDADE ASSOCIADA À QUIMIOTERAPIA - EFEITOS SECUNDÁRIOS DOS PROTOCOLOS 

QUIMIOTERÁPICOS UTILIZADOS NO HOSPITAL VETERINÁRIO DAS LARANJEIRAS 

RESUMO 

Este trabalho foi realizado no âmbito da conclusão do mestrado integrado em medicina 

veterinária, sendo constituído por 2 partes: a primeira, correspondente ao relatório das atividades 

desenvolvidas no decorrer do estágio fundamental, no Hospital Veterinário das Laranjeiras (HVL), e a 

segunda, que pretende rever os efeitos secundários associados aos protocolos quimioterápicos mais 

utilizados no HVL. 

Um efeito secundário é um sinal clínico/doença não intencional e desfavorável associado ao uso 

de um tratamento médico. Embora a maioria dos protocolos quimioterápicos estejam configurados para 

ter um baixo risco de ocorrência de efeitos secundários, estes podem ocorrer ocasionalmente. Qualquer 

clínico deve conhecer os efeitos secundários associados à quimioterapia. Com a intervenção apropriada, 

o risco de mortalidade associada à quimioterapia é inferior a 1 para 100. Os efeitos secundários mais 

frequentemente associados à quimioterapia são a neutropénia, a trombocitopénia e a toxicidade 

gastrointestinal. Existe uma multiplicidade de outras toxicidades que devem ser conhecidas.  

 

TOXICITY ASSOCIATED WITH CHEMOTHERAPY – SIDE EFFECTS OF THE CHEMOTHERAPY 

PROTOCOLS USED IN HOSPITAL VETERINÁRIO DAS LARANJEIRAS 

 ABSTRACT 

This work was done under the completion of the Masters in veterinary medicine. It consists of 2 

parts: the first corresponds to the report of activities undertaken during the traineeship that took place in 

Hospital Veterinário das Laranjeiras (HVL), the second reviews the side effects associated with the 

chemotherapy protocols used in HVL for the treatment of cancer in pets. 

A side effect is an unintended or detrimental clinical symptom/disease associated to the use of 

medical treatment. Although the majority of chemotherapeutic protocols are configured to have a low risk 

of side effects, these may occasionally occur 

With appropriate intervention, the risk of mortality associated with chemotherapy drops to less 

than 1/100. The most common side effects associated with chemotherapy are neutropenia, 

thrombocytopenia and gastrointestinal toxicity. However, there are numerous other toxicities which must 

be known. 
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I. INTRODUÇÃO 

Este trabalho reporta-se às atividades realizadas no âmbito do estágio de domínio fundamental, na área 

de medicina de animais de companhia, para a conclusão do mestrado integrado em Medicina Veterinária. 

Este trabalho encontra-se dividido em duas partes: 

a) A primeira, composta por um relatório de estágio, que resume as atividades e casuística 

desenvolvidas no Hospital Veterinário das Laranjeiras, durante o período compreendido entre os 

dias 15 de Setembro de 2010 e 18 de Fevereiro de 2011, sob a coorientação científica do Dr. 

Luís Cruz, diretor clínico daquele hospital e a orientação do Dr. Nuno Alexandre. 

b) A segunda consiste numa monografia subordinada ao tema “toxicidade associada à 

quimioterapia - efeitos secundários dos protocolos quimioterápicos utilizados no Hospital 

Veterinário das Laranjeiras 

II. RELATÓRIO DE ESTÁGIO - CASUÍSTICA 

1. O Hospital Veterinário das Laranjeiras 
O Hospital Veterinário das Laranjeiras, sito na Rua S. Tomás de Aquino, em Lisboa, cumpre o 

horário de atendimento ao público desde as 10h às 20h, havendo sempre, pelo menos, um veterinário em 

serviço permanente no restante horário. O hospital dispõe de dois consultórios, uma sala de tratamentos, 

duas salas de internamento, um bloco operatório com capacidade para duas cirurgias em simultâneo, 

uma sala de preparação cirúrgica, uma sala de imagiologia (radiologia e ultra-sonografia), um laboratório 

de análises clínicas, e uma biblioteca/escritório.  

O corpo clínico deste hospital veterinário é constituído por: Dr. Luís Cruz, como diretor clínico, 

Dr.ª Ana Maldonado, a cargo da administração e gestão, e Drs. Carmen Rodrigues, Márcia João, 

Francisco Silva, Ana Chaves, Mariana Figueiredo e Rita Rodrigues, médicos veterinários. Este hospital 

colabora também com a Dr.ª Miriam Vistas, especialista em ecocardiografia e ecografia, Dr.ª Carolina 

Monteiro, especialista em ecografia e Dr. Filipe Martinho, especialista em medicina de animais exóticos. 

Para além destes, o HVL conta também com a colaboração da enfermeira Juliana Pereira e das auxiliares 

Sandra Brito, Filipa Pires, Catarina Sousa e Maria da Soledad Sousa. 

1.1. Atividades desenvolvidas no decorrer do estágio 

 No decorrer do estágio curricular, tive a oportunidade de assistir e participar em consultas, 

cirurgias e endoscopias, participar nos tratamentos e monitorização dos animais internados, realizar a 

preparação pré-cirúrgica dos pacientes e da sala de cirurgia, controlar a anestesia em animais 

submetidos a cirurgia/endoscopia, administrar cuidados e tratamentos pós-cirúrgicos, participar nos 

diferentes meios auxiliares de diagnóstico, como ecografia, radiologia, eletrocardiografia e exames 

laboratoriais. Assim, tive a oportunidade de participar nas seguintes áreas clínicas: medicina preventiva, 

patologia cirúrgica, patologia médica, exames complementares de diagnóstico e procedimentos médicos 

 Todas as atividades desenvolvidas no decorrer do estágio foram acompanhadas pelos médicos 

veterinários do HVL, tendo isto permitido discussão acerca dos diferentes diagnósticos diferenciais, a 

melhor opção terapêutica a instituir e o acompanhamento da evolução dos diferentes casos. Todos os 
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elementos da equipa se mostraram sempre disponíveis para o esclarecimento e discussão de qualquer 

dúvida que eventualmente surgisse. 

2. Distribuição da casuística por espécie animal 
 

Os gráficos acima representados ilustram a 

distribuição da casuística por espécie (gráfico 1) e 

por género (gráfico 2). Os canídeos foram a espécie 

mais consultada, representando 57,6% do total dos 

casos observados, seguidos dos felídeos, que 

representaram 40,6%. As espécies exóticas, pela 

sua multiplicidade, aparecem designadas no 

gráfico apenas como “animais exóticos”, 

representando 1.8 % do total da população. Como 

não foi determinado o sexo dos animais exóticos 

consultados, o gráfico 2 não representa a 

proporção entre machos e fêmeas nestes animais. 

No gráfico 3 está representada a proporção de 

animais exóticos, por classes. Nos mamíferos 

estão incluídos coelhos, porquinhos-da-índia e 

hamsters; nas aves estão incluídos periquitos e 

rouxinóis; os répteis foram representados exclusivamente pelas tartarugas aquáticas.  

  

57%

41%

2%

canídeos
felídeos
exóticos

M

F
0

10

20

30

40

50

60

Canídeos
Felídeos

M

F

73%

24%

3% mamíferos

aves

répteis

Gráfico 1 FR (%) da casuística assistida, por 
espécie animal (n=1709). 

Gráfico 2 Representação da proporção, em termos 
de FR (%) e por género e espécie dos animais 
assistidos 

Gráfico 3 Proporção, expressa em FR (%) dos 
animais exóticos assistidos 

a b 

Figura 1 indução anestésica de um agapornis com isoflurano (4a) para retirar cavilha 
ancorada na pata (4b) 
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3. Distribuição da casuística por área clínica 
A estatística descritiva relativa à casuística será distribuída pelas seguintes áreas clínicas: 

medicina preventiva, patologia médica, patologia cirúrgica, exames complementares de diagnóstico e 

procedimentos médicos (tabela 1). Os números apresentados ao longo desta seção correspondem ao 

número total de intervenções realizadas, por espécie, e não ao número de animais. 

Tabela 1 Distribuição de frequência absoluta (FA), frequência relativa (FR), frequência absoluta 
parcial (FAP) em canídeos (Can), felídeos (Fel) e exóticos pelas diferentes áreas clínicas 

Área FA FR(%) 
FAP Can FAP Fel 

Exóticos M F M F 

Medicina preventiva 96 5,6 19 14 28 12 23 

Patologia cirúrgica 238 13,9 73 65 38 61 1 

Patologia médica 508 29,7 170 123 107 106 1 
Exames complementares de 

diagnóstico 
832 48,7 288 210 170 160 4 

Procedimentos médicos 36 2,1 14 9 6 6 1 

Total 1709 100 564 421 349 345 30 

3.1. Medicina Preventiva 

Estão incluídas nesta área as vacinações e desparasitações, assim como outros procedimentos 

que, não sendo propriamente profiláticos, eram frequentemente abordados/efetuados nas consultas de 

profilaxia, como sejam a colocação de microchip para identificação eletrónica. 

A vacinação foi o ato médico realizado com maior frequência, seguido pela desparasitação 

interna e externa. Em todas as consultas de medicina preventiva era explicado ao dono o esquema 

vacinal e de desparasitação interna e externa a completar e a importância do cumprimento dos mesmos.  

3.1.1. Vacinação 

Um dos maiores sucessos da ciência veterinária moderna foi o controlo das doenças infeciosas 

através do desenvolvimento e implementação de programas de vacinação. Isto traduziu-se num declínio 

rápido na prevalência de doenças infeciosas importantes, tanto no cão, como no gato.  

Em 2007, o Vaccination Guidelines Group (VGG), da World Small Animal Veterinary Association 

(WSAVA) elaborou um conjunto de linhas-guia da vacinação, com o objetivo de rever e reestruturar os 

programas de vacinação utilizados até então. Nestas linhas-guia, que foram depois revistas em 2010, 

foram definidos 3 grupos diferentes de vacinas: as vacinas fundamentais (core) - aquelas que todos os 

cães e gatos devem receber, independentemente das circunstâncias, por conferirem proteção contra 

doenças graves e potencialmente fatais, com distribuição global; as vacinas não-fundamentais (non-core) 

- aquelas que são requeridas pelos animais cuja localização geográfica, ambiente local ou tipo de vida os 

coloca em risco de contrair infeções específicas; e as vacinas não recomendadas – aquelas que não 

possuem suporte científico que comprove o benefício para o animal. As vacinas fundamentais para cães 

são aquelas que protegem contra os vírus da esgana canina (CDV), adenovirus canino (CAV) e 

parvovirus canino (CPV). As vacinas fundamentais para gatos são aquelas que protegem contra o 

parvovirus felino (FPV), calicivírus felino (FCV) e herpesvírus felino (FHV) 

Estas linhas-guia recomendam que, sempre que possível, todos os cães e gatos recebam o 

benefício da vacinação, com vista não só à proteção individual mas também a criar uma imunidade 

passiva, que é passada da mãe aos cachorros/gatinhos, minimizando assim a probabilidade de surgirem 

surtos de doenças infeciosas. Por outro lado, foi elaborado um conceito revolucionário quanto à vacinação 
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dos pequenos animais: o de que se deveria reduzir a carga vacinal em cada indivíduo para tentar 

minimizar as potenciais reações adversas aos produtos vacinais. 

 Reconhecendo a interferência significativa dos anticorpos de origem materna com a eficácia das 

vacinas fundamentais, o VGG recomenda a administração de três doses vacinais (vacinação fundamental) 

aos cachorros e gatinhos: sendo a primeira dose administrada entre as 8-9 semanas de idade, seguida de 

uma segunda dose 3-4 semanas depois e uma dose final às 14-16 semanas. Quando, por aspetos 

económicos, um animal só pode receber uma única vacinação, esta deve ser-lhe administrada à idade de 

16 semanas ou superior, com uma vacina fundamental. Os cães e gatos que receberam uma vacinação 

fundamental com vacinas vivas modificadas mantêm uma memória imunológica adequada durante muitos 

anos na ausência de vacinação repetida. Após o reforço aos 12 meses, recomendado pelo VGG, as 

revacinações seguintes seriam administradas a cada 3 anos. Este intervalo de tempo entre revacinações 

aplica-se apenas às vacinas vivas modificadas, sendo importantíssimo que, no caso das vacinas 

atenuadas ou que contenham antigénios bacterianos, o reforço se faça anual ou semestralmente, para 

garantir uma proteção imunológica fidedigna.  

Relativamente à vacina contra o FeLV (vírus da leucemia felina), o VGG carateriza-a como uma 

vacina não fundamental, mas acrescenta que alguns autores acreditam que qualquer gato com idade 

inferior a 1 ano, que tenha acesso ao exterior, deve receber o benefício da vacinação, através da 

administração de 2 doses com 3-4 semanas de intervalo entre si; a primeira dose não deve ser 

administrada antes das 8 semanas de idade. 

 Ao longo dos últimos 20 anos tornou-se evidente a ligação entre o sarcoma vacinal felino e a 

administração de vacinas adjuvadas, principalmente aquelas que conferem proteção contra o FeLV e a 

raiva. O VGG desenvolveu um conjunto de recomendações relativas aos locais de vacinação nos gatos, 

com o objetivo de reduzir o risco de sarcoma vacinal: 

• As vacinas não-adjuvadas devem ser administradas onde possível; 

• as vacinas, especialmente as adjuvadas, não devem ser administradas na zona interescapular, 

mas sim noutros sítios, por via subcutânea (nunca intramuscular), como na pele da face lateral 

do tórax ou abdómen; 

 
Em Portugal, O Decreto-Lei 314/2009 aprovou o Programa Nacional de Luta e Vigilância 

Epidemiológica da Raiva Animal e Outras Zoonoses (PNLVERAZ), constituído pelo conjunto de ações de 

profilaxia médica e sanitária destinadas a manter o estatuto de indemnidade do País relativamente à raiva 

 

 O HVL aplica os seguintes protocolos vacinais para cães (tabela 2), gatos (tabela 3) e leporídeos 

(tabela 4):  

Tabela 2 Esquema vacinal para cães aplicado pelo HVL.  

Idade do animal 

 8 semanas 12 semanas 16 semanas 20 semanas 24 semanas 
Revacinação 

anual 

CPV, CDV, CAV1, 
CAV2,  

Leptospirose 

X X    X 

Raiva 
  X   X 

Piroplasmose    X X X 

CPV – vírus da parvovirose canina; CDV – vírus da esgana canina; CAV1 – adenovírus canino1; CAV2 – 
adenovírus canino 2 
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Tabela 3 Esquema vacinal para gatos aplicado no HVL 

Idade do animal 

 8 semanas 12 semanas 
Revacinação 

anual 

Calicivirose, 
rinotraqueíte e 
panleucopénia 

X X X 

Leucose felina 
(FeLV) 

 X X 

 

Tabela 4 Esquema vacinal para leporídeos aplicado no HVL 

 Idade do animal  

 4 semanas 8 semanas 12 semanas 
Revacinação 

semestral 
Revacinação anual 

Mixomatose X X  X  

Doença vírica 
hemorrágica 

  X  X 

 

3.1.2. Desparasitação 

Para além da vacinação, também a desparasitação é um procedimento profilático fundamental. As 

normas de desparasitação seguem algumas caraterísticas individuais de cada animal. É importante ter 

em conta: 

• A idade e o estado fisiológico: os animais jovens, as fêmeas em fase de gestação e os animais 

imunodeficientes devido a outras doenças debilitantes devem ser considerados de forma 

especial.  

• A dieta: as rações comerciais, comida enlatada para animais, restos de comida, vísceras, etc.  

• O habitat: apartamento, casa com jardim (em áreas urbanizadas), imóvel, zona rural (com maior 

contato com ruminantes e outros animais domésticos ou selvagens).  

• O tipo de atividade que desenvolvem: cães ou gatos de companhia, cães de guarda, de caça ou 

de trabalho (pastores).  

• O tempo que passam no exterior (o tempo de exposição ao meio ambiente possivelmente 

contaminado): número de passeios, tipo de passeio (parque ou campo aberto), com trela, soltos.  

Para uma correta proteção, o animal deve ser desparasitado contra parasitas externos e internos. 

No caso dos desparasitantes internos, deve ser selecionado um que confira proteção contra nemátodes, 

céstodes e trematódes. Os desparasitantes mais usados foram a milbemicina oxima e praziquantel 

(Milbemax ®) para gatos e o epsiprantel e pamoato de pirantel (Dosalid ®) no caso dos cães. O esquema 

de desparasitação interno aconselhado aos clientes do HVL é o seguinte: 

• 1º dose administrada aos 15 dias de idade; 

• de 15 em 15 dias até aos 3 meses de idade; 

• mensalmente, dos 3 até aos 6 meses de idade; 
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• de 3 em 3 meses para animais que tenham frequente acesso ao exterior e/ou que mantenham 

contato regular com crianças; 

• de 6 em 6 meses para gatos sem acesso ao exterior. 

 No caso da desparasitação externa, esta era sempre aconselhada no decorrer da consulta de 

profilaxia. O protocolo aconselhado variava consoante cada caso. O desparasitante externo mais 

aconselhado foi a associação imidaclopride e permetrina (Advantix ®) no caso dos cães, 

isoladamente ou em associação com a coleira de deltametrina (Scalibor ®). No caso dos gatos, o 

princípio ativo mais aconselhado foi o imidaclopride (Advantage ®). 

3.1.3. Identificação eletrónica 

De acordo com o Decreto-lei 314/2003 de 17 de Dezembro, é obrigatória a identificação dos cães 

entre os 3 e os 6 meses de idade, nas seguintes condições: 

• Nascidos antes de 1 de Julho de 2008:  

a) Cães perigosos ou potencialmente perigosos; 

b) Cães utilizados em ato venatório; 

c) Cães em exposição, para fins comerciais ou lucrativos, em estabelecimentos de 

venda, locais de criação, feiras e concursos, provas funcionais, publicidade ou fins 

similares. 

• Nascidos após 1 de Julho de 2008: todos os animais nesta condição devem receber 

identificação eletrónica. 

Segundo o Decreto-Lei n.º 312/2003 de 17 de Dezembro, considera-se um “animal perigoso”, 

qualquer animal que se encontre numa das seguintes condições: 

i) Tenha mordido, atacado ou ofendido o corpo ou a saúde de uma pessoa;  

ii) Tenha ferido gravemente ou morto um outro animal fora da propriedade do detentor; 

iii) Tenha sido declarado, voluntariamente, pelo seu detentor, à junta de freguesia da sua área de 

residência, que tem um caráter e comportamento agressivos;  

iv) Tenha sido considerado pela autoridade competente como um risco para a segurança de 

pessoas ou animais, devido ao seu comportamento agressivo ou especificidade fisiológica;   

Da mesma forma, considera-se como “animal potencialmente perigoso”, qualquer animal que, 

devido às caraterísticas da espécie, comportamento agressivo, tamanho ou potência de mandíbula, 

possa causar lesão ou morte a pessoas ou outros animais, nomeadamente os cães pertencentes às 

raças potencialmente perigosas (Cão de Fila Brasileiro, Doque Argentino, Pit Bull Terrier, Rottweiler, 

Staffordshire Terrier Americano, Sttafordshire Bull Terrier, e Tosa Inu) bem como os cruzamentos de 

primeira geração destas, os cruzamentos destas entre si ou cruzamentos destas com outras raças, 

obtendo assim uma tipologia semelhante a algumas das raça referidas; 
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3.2. Patologia Médica 

A tabela seguinte resume a distribuição da casuística assistida pelas diferentes áreas clínicas. 

Tabela 5 Distribuição de FA, FR, FAP pelas diferentes áreas da patologia médica 

Área Médica FA FR(%) 

FAP Can FAP Fel 

Exóticos M F C F 

Cardiologia 
25 4,9 11 6 2 6 

 

Dermatologia 
51 10,0 21 10 9 11 

 

Doenças infeto-contagiosas 
44 8,7 4 2 19 19 

 

Endocrinologia 
17 3,3 4 2 6 5 

 

Gastrenterologia 
90 17,7 29 19 28 15  

Nefrologia e urologia 
39 7,7 10 13 8 8  

Neurologia 
11 2,2 6 3 1 1  

Odontoestomatologia 
33 6,5 12 8 7 6  

Oftalmologia 
62 12,2 23 23 9 6 1 

Oncologia 
40 7,9 12 16 4 8  

Ortopedia 
27 5,3 11 3 6 7  

Otorrinolaringologia 
25 4,9 13 7 1 4  

Pneumologia 
29 5,7 7 9 6 7  

Reprodução e obstetrícia 
15 3,0 7 3 1 3  

Total 
508 100 170 123 107 106 1 

 

A gastroenterologia foi a área clínica com maior representatividade, representando 17,7% do 

total dos casos, seguindo-se a oftalmologia (12,2%) e a dermatologia (10,0%). A área clínica menos 

representada foi a neurologia (2,2%) Da análise da tabela podemos concluir que houve uma grande 

diversidade em termos de casuística, pelo que tive oportunidade de ter contato com as diversas áreas 

clínicas.  

3.2.1.  Cardiologia 

Os sinais de doença cardíaca podem estar presentes mesmo que o animal não esteja 

clinicamente em falha cardíaca, pelo que a recolha pormenorizada da anamnese e um exame físico 

sistemático são fundamentais. A idade, a raça e o sexo do animal podem ajudar o clínico a chegar a um 

diagnóstico correto. No entanto, há sempre exceções, sendo impreterível levantar a possibilidade de que 

o animal pode ter um problema atípico para a sua idade, raça ou sexo. Neste sentido, o exame clínico 

deve ser sempre o mais cuidadoso e o mais completo possível125 

São sinais objetivos de afeção deste órgão os murmúrios cardíacos, as alterações do ritmo, o 

pulso jugular e o aumento da silhueta cardíaca. Outros sinais que podem resultar de afeção cardíaca 

incluem a síncope, o pulso fraco ou demasiado forte, a tosse ou dispneia, a intolerância ao exercício, a 
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distensão abdominal e a cianose. Quando algum destes sinais está presente é necessária uma avaliação 

mais pormenorizada, com recurso a meios complementares de diagnóstico como a radiografia torácica, a 

eletrocardiografia (ECG) e a ecocardiografia.40 

Tabela 6- Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes afeções cardíacas 

Entidade Clínica FA FR(%) 

FAP Can FAP Fel 

M F M F 

Cardiomiopatia hipertrófica 
6 23,1 

  
2 4 

Dirofilariose 
1 3,9 1 

   

Insuficiência cardíaca congestiva 
2 7,7 1 1 

  

Insuficiência da válvula mitral 
10 38,4 7 3 

  

Insuficiência da válvula tricúspide 
4 15,4 2 2 

  

Tromboembolismo arterial 
2 7,7 

   
2 

Total 
25 100 11 6 2 6 

 

Através da análise da tabela 6 é possível observar que a cardiomiopatia hipertrófica e a 

insuficiência da válvula mitral foram as afeções cardíacas mais prevalentes, representando 23.1% e 

38.4% do total de doenças cardíacas. 

A endocardiose da mitral - ou afeção degenerativa da válvula mitral (ADVM) – é a doença 

cardíaca mais comum no cão e a doença adquirida com maior prevalência na população canina geriátrica, 

sendo detetada uma evidência clínica da mesma em 

cerca de 30% dos cães com idade igual ou superior a 13 

anos.1 A ADVM é uma doença progressiva, de etiologia 

desconhecida, caraterizada pela presença de alterações 

subtis na estrutura valvular que precedem o 

desenvolvimento de uma disfunção valvular clinicamente 

evidente. Pode afetar qualquer raça, mas as suas 

consequências clínicas são observadas com maior 

frequência em raças pequenas: caniche miniatura, lulu da 

pomerânia, yorkshire terrier, chihuahua, entre outras.1 Em 

grande parte dos cães afetados, a ADVM não causa 

sinais clínicos. Nos casos em que se torna clinicamente 

evidente, a tosse é normalmente o primeiro sinal clínico 

observado pelo dono.1 A tosse pode ser causada por 

compressão bronquial (seca) ou por edema/congestão 

pulmonar (produtiva). Nesta última situação, estão 

geralmente presentes outros sinais clínicos, como a 

intolerância ao exercício e a taquipneia.1,125 Por vezes, a 

síncope (perda transitória de consciência) é o sinal clínico 

detetado em primeiro lugar. Relativamente ao tratamento, 

este apenas deve ser iniciado quando a afeção assume a 

forma clínica, pois não há evidência de que a terapia 

Figura 2 Branquinha”, gata, europeu 
comum (EC), tromboembolismo arterial: 
diferença da coloração das almofadas 
plantares dos membros posteriores 
esquerdo (MPE) e direito (MPD), com 
evidência de comprometimento do 
afluxo sanguíneo no MPE. 
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médica atrase a progressão da ADVM em estado subclínico.1 

A cardiomiopatia hipertrófica felina (CHF) é uma afeção do miocárdio (sobretudo do ventrículo 

esquerdo) caraterizada pelo aumento da espessura dos músculos papilares e das paredes ventriculares.65 

Estas alterações podem ser suaves, moderadas ou severas, e simétricas ou não. A CHF é a doença 

cardíaca diagnosticada mais frequentemente em gatos.65 Na maioria dos casos, a etiologia é 

desconhecida, mas esta afeção parece ser hereditária nalgumas raças de gatos. Podem-se formar 

trombos no átrio ou aurículas esquerdos nos gatos com CHF, que depois se soltam e são transportados 

na corrente sanguínea até à aorta terminal (mais frequentemente), onde ficam alojados. Este 

tromboembolismo oclui a circulação aórtica e promove a produção de substâncias vasoativas que causam 

constrição dos vasos colaterais, resultando na cessação de circulação para os membros posteriores e 

consequente parésia/paralisia agudas e dor intensa (figura 2).65 As artérias renais, mesentéricas, 

pulmonares, coronárias e cerebrais também podem ficar ocluídas, ainda que com menor frequência.65 

3.2.2. Dermatologia  

As afeções dermatológicas são das razões 

mais frequentes de procura de assistência veterinária, 

o que se traduziu a nível de casuística no estágio, 

sendo a dermatologia a terceira área clínica com 

maior representatividade (FR de 10,0%). Podem 

assumir diversas formas e estar dependentes de um 

sem número de afeções. Qualquer animal que 

apresente prurido, seborreia ou alopécia deve ser 

avaliado quanto à existência de infeção bacteriana ou 

fúngica. Assim, a citologia está indicada na maioria dos 

casos, podendo-se realizar diferentes técnicas para a 

obtenção de amostras: raspagem cutânea, punção aspirativa por agulha fina (PAAF), impressão e teste 

da fita cola.90 

A tabela seguinte representa a distribuição das diferentes afeções dermatológicas. 

  

Figura 3 Fred, cão; sem raça definida (SRD) - 
eritema associado a atopia 
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Tabela 7 - Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes afeções dermatológicas 

Entidade Clínica Tipo FA FR(%) 

FAP Can FAP Fel 

 M F M F 

Abcesso subcutâneo 
 

4  1 

 

2 1  

Alergia alimentar 
 

2  2     

Atopia 
 

1  1 

   

 

Complexo do granuloma 
eosinofílico  

1  

  

1 

 

 

Dermatite 

Acral por 

lambedura 
2  

   

2  

Alérgica à picada 

da pulga 
2  2 

   

 

Dermatofitose 13  

  

6 7  

Intertrigo 1  1     

Piodermatite de 

superfície 
5  2 3    

Enfisema subcutâneo 
 

1  

   

1 

 

Impactação dos sacos 
anais  

15  10 5 

   

Laceração cutânea 
 

1  

 

1 

   

Sarna 

Demodécica 2  1 1   

 

Sarcóptica 1  1     

Total 
 51  21 10 9 11  

 

A dermatofitose é uma infeção da pele, folículo piloso e/ou unhas devida a fungos dos géneros 

Microsporum, Tricophyton, ou Epidermophyton.49
 Nos gatos é mais frequente a infeção por Microsporum 

canis, enquanto que as espécies mais frequentemente isoladas a partir de cães com dermatofitose são o 

M. canis e o Microsporum gypseum.49
 É possível isolar dermatófitos da pele e folículo piloso de gatos 

clinicamente saudáveis. Os gatos com idade inferior a 12 meses estão predispostos ao desenvolvimento 

de dermatofitose, possivelmente devido ao desenvolvimento incompleto do sistema imunitário.49 Os 

animais mais idosos ou imunocomprometidos também são alvos frequentes.49 Os gatos podem ser 

portadores assintomáticos ou desenvolver lesões focais com diâmetro até 3cm, alopécicas e com 

seborreia e crostas, tipicamente na cabeça, focinho e patas. Pode existir prurido e inflamação associados 

mas estes são, geralmente, mínimos. A dermatofitose canina origina, geralmente, lesões com maior 

inflamação, comparativamente à felina.49 A lesão clássica carateriza-se pela existência de uma zona de 

inflamação que se expande lentamente, com crostas e alopécia, mas ocasionalmente podem observar-se 

lesões múltiplas., com seborreia e pápulas crostosas na zona de alopécia. No caso da dermatofitose 

localizada, pode não ser necessária a tricotomia completa do animal, mas aconselha-se pelo menos a 

tricotomia na zona que rodeia a lesão. O tratamento médico passa pela administração de um antifúngico 
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sistémico, como o itraconazole ou a griseofulvina, que deve manter-se até que os cultivos fúngicos sejam 

negativos. O dono deve ser aconselhado a aspirar bem a casa para eliminar todos os esporos, assim 

como a lavar o alojamento do animal com uma solução de lixívia diluída a 1:10.49
 

3.2.3. Doenças infeto-contagiosas 

Por colaborar com algumas associações de proteção aos animais, o HVL teve uma casuística 

significativa nesta área clínica. A espécie felina foi a mais representada nesta área clínica, sendo a 

rinotraqueíte infeciosa felina a afeção mais frequente (34.1%), seguida pelo vírus da leucemia felina 

(15.9%). Na espécie canina, a leishmaniose e a dirofilariose foram as afeções mais representadas (9.1% 

e 2.3%, respetivamente). 

Tabela 8 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes afeções infeto-contagiosas 

Entidade Clínica FA FR(%) 

FAP Can FAP Fel 

M F M F 

Dirofilariose 
1 2,3 1    

Leishmaniose 
4 9,1 2 2 

  

Panleucopénia felina 
10 2,3 

  

4 6 

Peritonite Infeciosa Felina 
2 4,5 

  

1 1 

Rinotraqueíte infeciosas felina 15 34,1 
  

9 6 

Tosse do canil 
1 2,3 1  

  

Vírus da Imunodeficiência Felina 
4 9,1 

  

2 2 

Vírus da leucemia felina 
7 15,9 

  

3 4 

Total 
44 100 4 2 19 19 

 

A rinotraqueíte infeciosa felina é um dos motivos mais comuns para a procura de assistência 

veterinária em gatos com afeção respiratória, representando a afeção clínica mais prevalente em gatis.27 

Existem vários organismos infeciosos capazes de causar doença respiratória superior em gatos, sendo os 

mais comuns o calicivírus felino (FCV), o herpesvírus felino tipo 1 (FHV-1), a Chlamydophila felis e a 

Bordetella bronchiseptica.27,80
 O principal sinal clínico da rinotraqueíte infeciosa felina é o espirro, que 

inicialmente é intermitente e se agrava em 3 a 5 dias. Os espirros podem ser acompanhados de febre e 

corrimento nasal e ocular, que inicialmente são serosos mas que evoluem para mucopurulentos à medida 

que a flora bacteriana normal coloniza a mucosa do trato respiratório superior. Estes corrimentos, se não 

forem removidos, levam à obstrução das narinas e à aderência das pálpebras.80 Pode também ocorrer a 

formação de úlceras orais, que são frequentemente acompanhadas por hipersiália . A dor originada pode 

impedir o animal de se alimentar corretamente. Em casos extremos, o animal pode ficar desidratado e 

malnutrido. As infeções secundárias são frequentes e podem tornar-se problemáticas, pelo que se 

recomenda a administração de antibioterapia. Os sinais clínicos são mais intensos ao longo da primeira 

semana e podem persistir por um período de 3 semanas. Geralmente é possível chegar a um diagnóstico 

através da história e dos sinais clínicos27 Nos gatos jovens a mortalidade pode ser bastante elevada.80 

Tanto o vírus FHV-1 como o FCV são relativamente instáveis no meio ambiente (FHV-1 persiste por 
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menos de 18 horas e FCV por cerca de duas semanas, com condições ideais de temperatura e 

humidade). São sobretudo os gatos portadores os responsáveis pela disseminação dos vírus. Os gatos 

portadores do FCV eliminam continuamente calicivírus virulentos a partir da orofaringe. Os gatos 

portadores de FHV-1 têm uma infeção verdadeiramente latente. Nestes casos, a eliminação viral não é 

contínua, mas pode ocorrer secundariamente a stress ou à administração de corticosteroides.35 

3.2.4. Endocrinologia 

A espécie mais observada quanto a distúrbios endócrinos foi a espécie canina, como é possível 

constatar através da análise da tabela 9. 

Tabela 9 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes afeções endocrinológicas 

Entidade Clínica FA FR(%) 

FAP Can FAP Fel 

M F M F 

Diabetes mellitus  
9 52,9 2 1 4 2 

Hiperadrenocorticismo 
2 11,8 1 1 

  

Hipertiroidismo 
4 23,5 

  

2 2 

Hipotiroidismo 
1 5,9 1 

   

Insuficiência pancreática 
exócrina 

1 5,9    1 

Total 
17 100 4 2 6 5 

 

No cão, a afeção do pâncreas endócrino mais comum é a diabetes mellitus (DM) tipo I96 

caraterizada pela destruição das células-beta, que resulta em deficiência na secreção de insulina.95 Nesta 

espécie a DM assume, com grande frequência, uma forma clínica caraterizada por uma hipoinsulinémia 

permanente que impõe a necessidade absoluta de administração de insulina exógena para manter o 

controlo da glicémia.95 A etiologia da DM é, sem dúvida, multifatorial e para ela contribuem fatores como a 

genética, os distúrbios hormonais primários, a administração de fármacos, as infeções, a insuficiência 

renal, a afeção cardíaca, a obesidade, entre outros.95 A maioria dos gatos com DM apresenta uma forma 

desta afeção caraterizada por uma diminuição na capacidade de secreção de insulina associada a um 

mecanismo de resistência à insulina.19 A nível histológico, as alterações mais frequentes, em gatos 

diabéticos incluem amiloidose específica dos ilhéus de Langerhans, vacuolização e destruição das 

células-beta e pancreatite crónica.19 Em cerca de 20% dos gatos diabéticos, os sinais clínicos resolvem-

se entre 4 a 6 semanas após o início do tratamento e a administração de insulina pode ser 

descontinuada.19 Alguns gatos diabéticos podem não necessitar de insulina após os sinais clínicos 

estarem resolvidos, enquanto outros se tornam permanentemente dependentes de insulina. Alguns 

autores sugerem que os gatos com diabetes transitória (ou seja, aqueles que, uma vez resolvidos os 

sinais clínicos nunca mais necessitaram de insulina) se encontram num estado de diabetes subclínica e 

que quando o pâncreas é pressionado, esta se torna clínica.95 O objetivo da terapia, para ambas as 

espécies, é a eliminação dos sinais clínicos que ocorrem como consequência da hiperglicémia e 

glicosúria, pois a persistência dos sinais clínicos e o desenvolvimento de complicações crónicas está 

diretamente relacionado com a magnitude e duração da hiperglicémia.95 Nos cães diabéticos, isto é 
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conseguido através de: insulinoterapia, dieta, exercício e prevenção e controlo de afeções 

inflamatórias/infeciosas/neoplásicas/hormonais.96 Nos gatos diabéticos, o controlo glicémico pode ser 

mantido através da introdução de alterações a nível da dieta, administração de fármacos hipoglicemiantes 

orais, controlo de afeções concomitantes e descontinuação de fármacos antagonistas da insulina. Nesta 

espécie, como referido anteriormente, a administração de insulina pode ser necessária mas nem sempre 

o é, pelo que a sua utilização deve ser ponderada para cada caso, individualmente.19,95 

3.2.5.  Gastroenterologia (e glândulas anexas) 

A maioria das afeções gastrointestinais é auto-limitante e está geralmente associada a 

indiscrição alimentar. No entanto, alguns casos requerem uma investigação mais pormenorizada Os 

sinais clínicos de afeção gastrointestinal não são específicos, pois alguns sinais que apontam para afeção 

deste sistema podem, na verdade, resultar de uma afeção sistémica.10A tabela 10 resume a distribuição 

das afeções gastrointestinas. 

Tabela 10 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes patologias gastrointestinais. 

Entidade Clínica Tipo FA FR(%) 

FAP Can FAP Fel 

M F M F 

Enterocolite 
Indiscrição alimentar 7 7,8 1  3 3 

Enterite linfoplasmocitária 
 

1 1,1   1  

Gastrite 

Aguda inespecífica 5 5,6 2  3  

Crónica inespecífica 2 2,2 2    

Por Indiscrição 

alimentar 
22 24,5 5 6 8 3 

Gastroenterite 

Aguda inespecífica 2 2,2    2 

Crónica inespecífica 7 7,8 1 1 3 2 

 Por Indiscrição 

alimentar 
23 25,7 9 4 7 3 

Hemorrágica 1 1,1 1    

Linfoplasmocitária 2 2,2   1 1 

Parasitismo gastro-intestinal 
 

1 1,1   1  

Corpo estranho gástrico 
 

11 12,2 6 5   

Megaesofágo 
 

1 1,1  1   

Pancreatite aguda 
 

3 3,3  1 1 1 

Peritonite séptica 
 

1 1,1 1    

Úlcera gástrica por AINE’s 
 

1 1,1 1    

Total 
 

90 100 29 18 28 15 

GE – gastroesofágico; AINE´s -  anti-inflamatórios não esteroides 



Relatório de estágio de domínio fundamental – Daniela Belo 

16 
 

A gastroenterite por indiscrição alimentar foi a afeção gastrointestinal mais observada. As 

afeções do trato gastrointestinal são uma das razões mais comuns de procura de assistência veterinária. 

A maioria das desordens alimentares em cães é auto-limitante e está normalmente associada a 

indiscrição alimentar.106 A indiscrição alimentar compreende as alterações súbitas de dieta, a ingestão de 

uma dieta de baixa qualidade, a ingestão de restos ou acesso a caixotes do lixo. Estes pacientes, 

geralmente, respondem bem ao tratamento sintomático, que pode variar desde a hidratação do animal à 

terapia antiemética (metoclopramida ou maropitant) e de proteção gástrica (ranitidina ou famotidina) em 

associação com uma dieta altamente digerível, pobre em fibra e moderadamente pobre em gordura (ex: 

Royal Canin Gastrointestinal ®) durante 3-5 dias. Nestes casos, a eliminação da causa incitante é 

fundamental para o sucesso terapêutico.77 

 

3.2.6. Nefrologia e urologia 

As afeções do trato urinário podem apresentar sinais clínicos como polaquiúria, 

disúria/estrangúria, hematúria, incontinência urinária e poliúria (com polidipsia secundária). Existe, 

atualmente, uma multiplicidade de testes que permitem avaliar a função renal, como sejam o cálculo da 

taxa de filtração glomerular, e algumas técnicas de diagnóstico por imagem.45 

A insuficiência renal surge quando cerca de ¾ dos nefrónios de ambos os rins deixam de 

desempenhar a sua função. A insuficiência renal aguda (IRA) resulta do declínio abrupto da função renal 

e é geralmente causada por isquémia ou intoxicação, embora causas infeciosas como a leptospirose 

possam também ser responsáveis pela ocorrência de IRA. A insuficiência renal crónica ocorre quando já 

não é possível a recuperação renal completa.42 

A tabela 11 estabelece a distribuição das diferentes afeções urológicas. 

Tabela 11 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes afeções urológicas 

Entidade Clínica FA FR(%) 
FAP Can FAP Fel 

M F M F 

Glomerulonefrite 2 5,1 1 1   

Infeção do trato urinário inferior 15 35,9 5 8 1 1 

Insuficiência renal aguda 3 7,7 1 2   

Insuficiência renal crónica 14 38,5 1 3 6 4 

Doença inflamatória do trato urinário inferior 
felino 

3 7,7 
  

1 2 

Pielonefrite 
2 5,1 1   1 

Total 
39 100 10 13 8 8 

 

As infeções do trato urinário inferior foram a afeção urológica mais frequente (35.9%), afetando 

principalmente os cães.  
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As infeções bacterianas do trato urinário inferior 

ocorrem com maior frequência em cães do que em gatos.45 

Apesar de os gatos sofrerem frequentemente de doença 

inflamatória do trato urinário inferior (DITUI), as infeções 

bacterianas são relativamente raras nesta espécie. Menos de 

2% dos casos de DITUI tem como causa uma infeção do trato 

urinário (ITU) primária.45 A maioria das ITUs nos cães envolve 

uma inflamação do trato urinário inferior (bexiga e uretra); no 

entanto, a ascensão de bactérias até aos ureteres e rins é uma 

sequela potencial de ITUs. A maioria das infeções bacterianas 

do trato urinário inferior (IBTUI) responde rapidamente a uma 

antibioterapia adequada.45 A colheita de urina para urianálise e 

urocultura pode ser obtida por cistocentese, cateterização 

urinária ou colheita durante a mição natural. O número de 

microorganismos isolados varia consoante a técnica usada. 

Idealmente, a urina deve ser obtida por cistocentese e 

processada dentro de 30 minutos após a colheita. Caso isso 

não seja possível, a amostra de urina deve ser refrigerada num recipiente fechado, pois a concentração 

bacteriana pode duplicar a cada 45 minutos à temperatura ambiente ou, se a amostra for congelada ou 

refrigerada por mais de 12-24 horas, a urocultura pode dar um resultado falso-negativo.44 Os tumores e 

pólipos vesicais, os urólitos, a pielonefrite, a prostatite ou os defeitos congénitos são causas comuns de 

ITUs recorrentes ou não responsivas a antibioterapia. Nalguns casos podem estar também associadas 

afeções sistémicas como o hiperadrenocorticismo,a insuficiência renal crónica ou o diabetes mellitus ou 

ainda terapia prolongada com glucocorticoides. 44 

 

3.2.7. Neurologia  

Na avaliação neurológica dos pequenos animais, o ponto mais importante é o estabelecimento 

de um diagnóstico anatómico preciso. Para isso, é necessário conhecer a estrutura e funcionamento 

básicos do sistema nervoso, pois só assim o exame neurológico pode ser bem interpretado e a lesão 

corretamente localizada.113 

A tabela 12 representa a distribuição das diferentes afeções neurológicas observadas. 

  

Figura 4 “Bobby”, cão, SRD, IRC: 
sessão de hemodiálise 
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Tabela 12 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes afeções neurológicas 

Entidade Clínica Tipo FA FR(%) 

FAP Can FAP Fel 

M F M F 

Epilepsia primária 
 

1 9,1 

   

1 

Epilepsia secundária 
 

1 9,1 1 

   

Hérnia discal 

Lombar 1 9,1 1 

   

Toracolombar 5 45,4 3 2 

  

Luxação atlanto-axial 
 1 9,1 1    

Síndrome vestibular central 
 

1 9,1 

  

1 

 

Síndrome vestibular periférico 
Cão geriátrico 1 9,1 

 

1 

  

Total  11 100 6 3 1 1 

 

A hérnia discal foi a afeção neurológica mais observada (54,5%), sendo a região de transição 

toracolombar o local mais frequentemente afetado (45,4%). 

A degeneração e perda da capacidade de absorção do choque do disco intervertebral podem 

conduzir à protrusão ou extrusão do nucleus pulposus do disco para o canal vertebral.113 A raça e a idade 

do animal, assim como o início e progressão dos sinais clínicos e as alterações neurológicas são, em 

geral, indicações claras de herniação discal.113 Os sinais clínicos podem ser hiperagudos, agudos ou 

crónicos e consistem em dor espinal e défices neurológicos de graus variáveis nos membros.36,113 O grau 

e efeito do disco herniado na medula espinal dependem de vários fatores. Os efeitos são tanto maiores 

quanto maior for a velocidade a que o material discal embater na medula espinal. O material discal 

herniado danifica a medula espinal através da contusão que causa aquando da sua herniação, da 

compressão que origina no canal vertebral e da inflamação que surge depois, associada a alterações na 

dinâmica sanguínea, a produção de radicais livres e desequilíbrios eletrolíticos.113 A gravidade da lesão 

pode ser avaliada através da realização de um exame neurológico completo e determina a abordagem 

terapêutica e prognóstico. O recurso à imagiologia é fundamental, sobretudo quando se pretende realizar 

descompressão cirúrgica. Os métodos de imagiologia da espinal medula disponíveis são a mielografia, a 

ressonância magnética (RM) e a tomografia axial computadorizada (TAC). Os dois últimos, por 

oferecerem mais informação quando comparados com o primeiro, são os métodos de eleição. A RM é, 

geralmente, a preferida em detrimento da TAC, por não depender da densidade (mineralização) do 

material discal, para além de permitir a avaliação da integridade estrutural da medula espinal.113 A 

decisão quanto a tratar a compressão com recurso apenas à terapêutica médica ou a cirurgia depende do 

grau dos défices neurológicos observados. O principio-base da terapêutica médica é o confinamento 

estrito em jaula pequena por um período não inferior a 4 semanas. O recurso à descompressão cirúrgica 

é indicado nos casos que apresentam défices neurológicos graves, ou com dor persistente ou recorrente. 

A perda de sensibilidade profunda por um período superior a 24-48 horas reduz a taxa de sucesso para 

menos de 5%.36 
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3.2.8. Odontoestomatologia 

Existe cada vez mais uma maior preocupação por parte do dono com a saúde oral do seu animal, 

o que se traduz por um aumento de casuística assistida nesta área. 

A tabela 13 estabelece a distribuição das diferentes afeções na área de odontoestomatologia. A 

doença periodontal foi a mais frequente (63,3%) nesta área clínica, seguindo-se da gengivo-estomatite 

crónica felina (36.4%). 

Tabela 13 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes afeções na área de odontoestomatologia 

Entidade Clínica FA FR(%) 

FAP Can FAP Fel 

M F M F 

Doença periodontal 
21 63,6 12 8 

 

1 

Gengivo-estomatite crónica felina 
12 36,4 

  

7 5 

Total 
33 100 12 8 7 6 

 

A doença periodontal é, provavelmente, a afeção observada com maior frequência na prática 

clínica – a maioria dos cães e gatos com idade superior a 3 anos sofrem desta afeção, que requer 

intervenção médica.41 A doença periodontal é um termo coletivo para um número de lesões inflamatórias 

induzidas pela placa bacteriana que afetam o periodontium. A causa primária de gengivite e periodontite é 

a acumulação de placa dentária na superfície do dente. O cálculo dental é um fator etiológico secundário. 

A gengivite é um dos primeiros sinais da doença e não está associada à destruição do tecido de suporte, 

ou seja, é reversível.41 No entanto, se ignorada, pode cursar com o desenvolvimento de periodontite, em 

que ocorre destruição do ligamento periodontal e do osso alveolar.41 Existem evidências de que um foco 

de infeção na cavidade oral pode causar doença em órgãos distantes, pelo que o tratamento e prevenção 

das afeções bucais assumem uma grande importância.41 O diagnóstico é realizado com base nos sinais 

clínicos observados – inflamação gengival e perda de suporte dentário – e na análise radiográfica. O 

objetivo do tratamento é o controlo da causa de inflamação e consiste na remoção do tártaro 

(procedimento médico que requer anestesia geral) e na manutenção de uma correta higiene oral em 

casa.41 

3.2.9. Oftalmologia 

Na oftalmologia, mais do que em qualquer especialidade, é muitas vezes possível chegar a um 

diagnóstico aquando da realização do exame clínico, não sendo necessário recorrer com tanta frequência 

aos meios complementares de diagnóstico. Assim, a abordagem terapêutica correta está largamente 

dependente da uma boa observação clínica e de uma correta interpretação da mesma (figura 5).89 

A tabela seguinte mostra a distribuição das diferentes afeções oftalmológicas. 
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Tabela 14 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes afeções oftalmológicas 

Entidade Clínica FA FR(%) 
FAP Can FAP Fel 

Exóticos 
M F M F 

Cataratas 
32 51,7 18 14 

   

Conjuntivite 
7 11,4 2 2 1 1 1 

Entropion 
3 4,8 1 2 

   

Glaucoma congénito 
1 1,6   1   

Glaucoma secundário 
1 1,6    1  

Protrusão da glândula da 
membrana nictitante 

3 4,8 

 

2 1 

  

Sequestro corneal 
1 1,6   1   

Úlcera da córnea 
11 17,7 1 1 5 4 

 

Uveíte 
3 4,8 1 2   

 

Total 
62 100 23 23 9 6 1 

 

A catarata foi a afeção oftalmológica mais observada, representando 51,7% do total da casuística 

observada nesta área clínica. 

A catarata é uma opacidade da lente ou da sua cápsula, comum em cães.78 Um exame 

detalhado da lente deve ser efetuado por forma a permitir a descrição da extensão da catarata, o seu 

posicionamento na lente e a aparência da opacidade, que ajudam na classificação da catarata.78 A 

opacidade pode assumir uma localização capsular, subcapsular, nuclear ou cortical e pode envolver 

apenas algumas fibras ou toda a lente. As cataratas podem ser classificadas quanto à idade (congénitas, 

juvenis ou senis) em que ocorrem, estádio de desenvolvimento (incipientes, imaturas ou hipermaduras) ou 

etiologia (hereditárias, traumáticas, metabólicas, tóxicas ou senis).99 O único tratamento disponível para 

resolução das cataratas é a sua remoção cirúrgica. Há casos relatados de cães com opacidades na lente 

que se resolvem espontaneamente (sobretudo em cachorros), no entanto, a maioria das cataratas não se 

resolverão espontaneamente e não existem 

provas de que a terapia médica seja eficiente 

no tratamento das cataratas.99 A extração 

cirúrgica representa o único método através 

do qual as cataratas podem ser efetivamente 

tratadas, sendo a técnica da facoemulsificação 

aquela que é utilizada com maior taxa de 

sucesso, atualmente.78,99 Esta técnica consiste 

na quebra do material que constitui a catarata 

através de ultra-sons, que é depois aspirado e 

substituído por um líquido de irrigação. Depois, 

pode ser colocada uma lente intraocular, para 

correção ótima da afaquia decorrente do 

procedimento cirúrgico.. Apesar de as taxas de 

Figura 5 “Menino”, EC, glaucoma congénito -
alterações da córnea secundárias a glaucoma 
congénito 
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sucesso no tratamento cirúrgico desta afeção terem vindo a aumentar (representando cerca de 85-90%) 

com a melhoria da abordagem cirúrgica, o seu sucesso não é garantido, considerando-se que a cirurgia 

falhou quando os cães desenvolvem dor, endoftalmite, descolamento da retina ou glaucoma 

secundariamente à cirurgia. A taxa de sucesso é maior 

em cataratas imaturas.78 

3.2.10. Oncologia 

A oncologia foi uma área com grande 

representatividade, estando as diferentes afeções 

oncológicas representadas na tabela 15. Os tumores 

da glândula mamária foram aqueles que tiveram maior 

representatividade, constituídos essencialmente por 

adenocarcinomas (22.5%), carcinomas (5%) e tumores 

mistos benignos (12.5%).Os tumores mistos benignos 

afetaram apenas a espécie canina. O linfoma 

multicêntrico (figura 6) foi a segunda entidade neoplásica mais representada (17.5%), afetando sobretudo 

cães.  

Tabela 15 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes afeções oncológicas 

Entidade clínica Tipo FA FR(%) 
FAP Can FAP Fel 

M F M F 

Tumores cardíacos 
Chemodectoma 1 2,5 1    

Hemangiossarcoma 2 5,0 2 
   

Tumores da pele 
Carcinoma das células escamosas 1 2,5 

  
1 

 
Mastocitoma 2 5,0 2 

 
  

Tumores da glândula 
mamária 

Adenocarcinoma 9 22,5 
 

4  5 

Carcinoma 2 5,0 
 

  2 
Tumor misto benigno da glândula 

mamária 
5 12,5 

 
5   

Tumores do sistema 
hematopoiético 

Hemangiossarcoma esplénico 1 2,5 
 

1 
  

Linfoma multicêntrico 7 17,5 2 3 2  
Tumores do sistema 

reprodutivo 
Sertolinoma 1 2,5 1 

   
Tumores nasais  Linfoma nasal 1 2,5 1 

   
Tumores do sistema 

urinário 
Carcinoma transicional 1 2,5 

 
1 

  
Tumores do tecido 

subcutâneo 
Lipoma 3 7,5 1 2   

Tumores do trato GI 
Epúlide 2 5,0 2 

   
Linfoma GI tipo B 2 5,0 

  
1 1 

Total 
 

40 100 12 16 4 8 

O cancro é a maior causa de morbilidade e mortalidade nos animais domésticos, tendo-se 

verificado ao longo do tempo um aumento na prevalência dos casos diagnosticados de cancro, em parte 

devido ao aumento da esperança média de vida, pelas melhorias verificadas ao nível da nutrição, 

vacinação e controlo de doenças infeciosas. Como consequência, o clínico vê-se cada vez mais 

confrontado com a necessidade de diagnosticar e decidir qual a melhor abordagem a adotar.5 

Dependendo do tipo de tumor, seu comportamento biológico e estadio clínico, o médico veterinário pode 

recomendar um ou mais dos tratamentos disponíveis para animais com cancro.24
 

c 

Figura 6 “Kiko”, SRD, linfoma multicêntrico: 
linfadenomegália pré-escapular 
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Os tumores mamários (TM) são o tumor mais comum nas cadelas (representando 70% dos 

casos oncológicos) e o terceiro mais comum em gatas. As fêmeas inteiras idosas, de ambas as espécies, 

estão mais predispostas a desenvolver este tipo de tumor.18 Nas cadelas, está bem estabelecida uma 

etiologia hormonal, sendo provável que o mesmo se aplique às gatas. A ovariohisterectomia pode diminuir 

o risco de desenvolvimento de tumores mamários em ambas as espécies. As cadelas esterilizadas antes 

do primeiro estro têm um risco de 0.5%, após o primeiro estro este risco sobe para 8% e após o segundo 

estro para 26%.18 A esterilização efetuada após o terceiro estro não confere nenhum efeito de proteção 

contra o desenvolvimento destes tumores.18 A administração prolongada de estrogénios a cadelas não 

aumenta a incidência de TM, mas está descrita a associação entre a administração de progesterona e a 

formação de nódulos mamários benignos.18 Em gatos, existe uma correlação entre a administração de 

acetato de megesterol e o desenvolvimento de TM.18 Ao exame físico, os animais podem apresentar um 

único ou vários nódulos associados ao mamilo ou à glândula mamária. As lesões benignas são 

geralmente pequenas, bem delimitadas e firmes à palpação. As mamas caudais são as mais afetadas em 

cadelas, enquanto nas gatas todas as glândulas mamárias são afetadas com igual frequência.57 Devem 

fazer parte da avaliação diagnóstica um hemograma com contagem diferencial de leucócitos, perfil 

bioquímico e urianálise.18 A avaliação citológica da massa geralmente não consegue diferenciar as lesões 

benignas das malignas. A biópsia da massa, preferencialmente excisional, é necessária para que se 

estabeleça um diagnóstico definitivo.18,57 Nos cães, 50% dos TM são benignos21, sendo a forma 

histológica benigna mais frequente o fibroadenoma18,57. Os tipos de TM malignos mais comuns são os 

carcinomas, seguidos dos adenocarcinomas tubulares.57 Cerca de 3% dos TM malignos são sarcomas e 

apenas 1% carcinomas inflamatórios. Desses 50% de TM malignos em cães, 50% metastizam ou 

recorrem após a primeira excisão cirúrgica.57 A maioria dos TM em gatos é maligna (80-90%), exibindo 

um comportamento altamente metastático. O prognóstico, nesta espécie, depende sobretudo do tamanho 

do tumor na altura do diagnóstico.57 Os tumores com menos de 2 cm de diâmetro estão associados a 

tempos de sobrevivência superiores a 3 anos, enquanto que os TM com diâmetro superior a 3 cm o 

tempo de sobrevivência médio é de 3-4 meses.18 A cirurgia é o tratamento de eleição para os TM de 

ambas as espécies, mas está contraindicada no caso de carcinoma inflamatório, em que é virtualmente 

impossível remover completamente o tumor. O crescimento ocorre nos dias seguintes à cirurgia.18 Pode 

ser efetuada uma lumpectomia (nodulectomia) nos TM de tamanho inferior a 1cm ou nos casos em que a 

localização nodular seja superficial. Para os restantes casos deve ser ponderada a mastectomia individual 

ou em cadeia. No caso dos gatos recomenda-se, geralmente, mastectomia em cadeia.18 A questão de  se 

deve ou não efetuar a OVH aquando da excisão tumoral tem sido vastamente debatida na literatura. Dado 

a elevada taxa de tumores responsivos ao estrogénio em cães, é razoável considerar a ablação hormonal 

através da OVH como complemento da exérese cirúrgica do TM.57 Apesar de alguns estudos concluírem 

a 

Figura 7 “Floco”, Europeu comum, carcinoma das células escamosas: Imagem do tumor à entrada (a) e 
após exérese cirúrgica (b) e do material extraído (c). 

b c 
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que não houve benefício terapêutico para as fêmeas esterilizadas aquando da excisão do TM, outros 

mais recentes concluíram que os animais sujeitos a OVH têm uma taxa de sobrevivência superior 

relativamente aos restantes.57 

3.2.11. Ortopedia 

 A tabela 16 representa a distribuição das diferentes afeções ortopédicas. A espécie canina 

(figura 8) foi assistida com maior frequência nesta área clínica. O exame ortopédico deve iniciar-se com a 

recolha da história do animal e um exame físico geral, e não incidir o foco diretamente na queixa 

ortopédica. Desta forma, fica assegurada uma correta avaliação do paciente, sendo possível detetar 

eventuais problemas mais urgentes, que requeiram atenção imediata.100 

Tabela 16 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes afeções ortopédicas 

Entidade Clínica Tipo/Localização FA FR(%) 
FAP Can FAP Fel 

M F M F 
Claudicação não 

investigada  
14 51,9 4 2 5 3 

Displasia Anca 2 7,4 2  
  

Fratura 
Fémur 1 3,7 

   
1 

Tíbia 2 7,4 1 1 
  

Luxação Medial da Rótula 1 3,7 
 

1 
  

Osteoartrite 
 

2 7,4 2  
  

Osteodistrofia 
craniomandibular 

 1 3,7 1    

Poliartrite Imunomediada 1 3,7 1  
  

Rutura do ligamento 
cruzado cranial   

3 11,1 2 1 
  

Total 
 

27 100 11 3 6 7 

 

A claudicação não investigada foi a afeção ortopédica mais frequente. Estes animais 

apresentavam-se geralmente à consulta com história de claudicação aguda, geralmente associada a 

trauma. O exame físico não apresentou alterações que justificassem uma investigação mais 

pormenorizada, pelo que foi instituída terapêutica com anti-inflamatório. 

A maioria dos animais respondeu bem à terapia 

sintomática, tendo os restantes casos sido 

abordados com recurso a meios 

complementares de diagnóstico, como a 

radiologia, a TAC e a RM. 

3.2.12. Otorrinolaringologia 

O campo de estudo da 

otorrinolaringologia inclui o ouvido, o nariz, os 

seios paranasais, a faringe e a laringe.  

A cavidade e seios nasais têm uma 

anatomia complexa. As afeções nasais estão 

normalmente associadas a edema da mucosa, a inflamação e a infeção bacteriana secundária. O 

Figura 8 “Pearl”, dogue argentino,osteodistrofia 
craniomandibular:  imagem radiográfica da projecção 
laterolateral 
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estabelecimento de um diagnóstico definitivo nas afeções nasais pode representar um desafio que 

apenas pode ser ultrapassado através da realização de uma abordagem sistemática e abrangente. Os 

sinais clínicos frequentemente associados à afeção da cavidade nasal e seios paranasais incluem 

corrimento nasal, espirros, estertores nasais, deformação da face e, por vezes, sinais sistémicos como 

letargia, inapetência e perda de peso.52 A tabela 17 sumariza a casuística observada nesta área clínica. 

Tabela 17 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes afeções na área de otorrinolaringologia 

Entidade clínica Tipo FA FR(%) 
FAP Can FAP Fel 

M F M F 

Otite externa 

Bacteriana 7 28,0 4 3 
  

Malassezia spp 3 12,0 1 2 
  

Mista 3 12,0 2 1   

Otodécica 4 16,0 
  

1 3 

Otohematoma 
 

1 4,0 
   

1 

Rinite 

Crónica 2 8,0 2    

Fúngica 2 8,0 2    

Linfoplasmocitária 1 4,0  1   
Suspeita de rutura da 
membrana timpânica  

2 8,0 2 
   

Total  25 100 13 7 1 4 

 

A otite externa foi a entidade clínica mais observada: 12% dos casos trataram-se de otite externa 

por Malassezia spp., 7% de otite externa de etiologia bacteriana e 12% de otite externa mista.  

A otite externa é muito comum em cães e não tanto em gatos. Os fatores etiológicos desta 

doença podem ser classificados em primários, predisponentes e perpetuantes. Os fatores primários são 

aqueles que por si só, são passíveis de originar otite externa num canal auditivo externo saudável. São 

fatores primários os parasitas, as neoplasias, os corpos estranhos, as alterações hormonais, as 

alterações da queratinização e as hipersensibilidades.91 Os fatores predisponentes são independentes da 

causa adjacente e, por si só, não causam doença, mas facilitam o processo patológico. São fatores 

predisponentes a conformação do canal auditivo (longo e estreito, com presença de pêlos longos e orelha 

pendente) e fatores relativos ao clima (aumento da temperatura e humidade). Os fatores perpetuantes 

atuam apenas após o início da afeção, mas continuam a ser um problema mesmo após a identificação e 

tratamento do fator primário. São exemplos de fatores perpetuantes a presença de otite média, as 

infeções baterianas ou fúngicas e alterações proliferativas crónicas devidas a inflamação. A análise 

citológica é muito importante em qualquer caso de otite e deve ser efetuada individualmente para cada 

ouvido, já que os microorganismos que infetam ambos os ouvidos podem ser diferentes. O tratamento a 

instituir deve ser baseado no exame físico e análise citológica O tratamento com antibiótico pode ser 

necessário, por via tópica ou mesmo sistémica. As análises citológicas devem ser repetidas no decorrer 

do tratamento e as alterações na flora ótica podem necessitar de alterações no tratamento.92
 

3.2.13. Pneumologia 

A razão mais frequente da procura de assistência veterinária por parte dos donos de pequenos 

animais com afeção do trato respiratório inferior é a tosse, mas podem estar presentes outros sinais como 

a dispneia, a intolerância ao exercício, a cianose e a síncope ou, em alguns casos, sinais menos 

específicos de afeção respiratória como febre, anorexia, perda de peso e depressão podem estar 
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presentes ou podem mesmo ser o(s) único(s) sinal(is). A auscultação e a realização de radiografias 

torácicas são bastante úteis para localizar a doença.51 

A tabela 18 estabelece a distribuição da FR, FA e FAP dos casos das diferentes entidades 

clínicas observadas na área da pneumologia.  

Tabela 18 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes afeções na área de pneumologia 

Entidade Clínica FA FR(%) 
FAP Can FAP Fel 

M F M F 

Asma felina 2 6,9 
  

1 1 

Broncopneumonia 1 3,4 
  

1 
 

Bronquite crónica 1 3,4 
 

1 
  

Colapso da traqueia 2 6,9 1 1 
  

Edema pulmonar  10 34,5 5 4 
 

1 

Efusão pleural 9 31,0 1 3 1 4 

Pneumotórax 4 13,9 
  

3 1 

Total 29 100 7 9 6 7 

 

O edema pulmonar (34,5%) e a efusão pleural (31,0%) foram as entidades clínicas observadas 

com maior frequência.  

Os principais mecanismos que podem desencadear o edema pulmonar consistem na diminuição 

da pressão oncótica, sobrecarga vascular, obstrução linfática ou aumento da permeabilidade vascular. O 

fluido acumula-se inicialmente no interstício, mas rapidamente atinge os alvéolos, podendo mesmo, em 

casos severos, haver acumulação de líquido na árvore brônquica. Secundariamente à acumulação do 

fluido, ocorre a atalectasia dos pulmões e diminuição da concentração de surfactante, ficando a função 

respiratória gravemente comprometida pela 

interação de todos estes mecanismos. A 

hipóxia desencadeia-se como resultado de 

anomalias na ventilação e perfusão.54 Os 

animais com edema pulmonar podem 

apresentar tosse e taquipneia ou outros 

sinais da doença primária. À auscultação 

podem ser audíveis crepitações, exceto nos 

casos em que as alterações são ainda 

muito ligeiras. Os sinais de afeção 

respiratória podem apresentar-se de uma 

forma hiperaguda, aguda ou subaguda.50 O 

tratamento deve ser agressivo e a causa 

deve ser corrigida assim que possível. Todos os animais com edema pulmonar devem ser confinados e 

devem ser feitos esforços no sentido de minimizar o stress. Os casos de hipóxia severa devem receber 

oxigenoterapia. A furosemida está indicada no tratamento da maioria dos casos de edema, mas não deve 

ser usada em animais em hipovolémia. Os casos de edema secundário a hipoalbuminémia devem 

receber tratamento com coloides ou plasma, associando-se depois a furosemida para uma resolução 

mais célere.54 A efusão pleural (figura 9) consiste na acumulação anormal de fluido entre os folhetos 

pleurais e a sua presença pode ser confirmada por radiografia ou ultrasonografia. Nos animais que se 

apresentem em stress respiratório grave e em que se suspeita de efusão pleural, a toracocentese deve 

ser feita de imediato, mesmo sem confirmação radiográfica. Apesar da primeira ser mais invasiva que a 

segunda, o benefício terapêutico que pode dela advir sobrepõe-se aos potenciais riscos da sua realização. 

Figura 9 “Sombra”, cão d’água português, efusão pleural 
secundária a metastização pulmonar de cancro da 
mama: imagem radiográfica, projecção latero-lateral 
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As efusões pleurais são visíveis à radiografia quando existe uma acumulação de um volume superior a 50 

ou 100 mL, dependendo do tamanho do animal. À medida que o fluido se acumula, os lobos pulmonares 

retraem-se e os seus bordos tornam-se arredondadados.53 A análise citológica do fluido colhido é 

importante para estabelecer um plano diagnóstico e terapêutico mais eficaz. O fluido pleural pode ser 

classificado como transudado, transudado modificado ou exsudado, consoante a sua concentração 

proteica e contagem celular. O tratamento consiste na drenagem do derrame e no tratamento da causa 

incitante.52 

Reprodução e obstetrícia  

A representação dos casos de reprodução e obstetrícia não teve grande representatividade. A 

maioria dos casos assistidos seria evitável com a esterilização precoce dos animais. Pela análise da 

tabela 19, que sumariza a distribuição da casuística referente aos casos de reprodução e obstetrícia, é 

possível concluir que a piómetra foi a entidade clínica observada com maior frequência.  

Tabela 19 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes afeções na área de reprodução e obstetrícia 

Entidade Clínica FA FR(%) 
FAP Can FAP Fel 

M F M F 

Criptorquidismo 1 6,7 1 
   

Distócia 1 6,7 
   

1 

Hiperplasia prostática benigna 1 6,7 1 
   

Piómetra 11 73,2 
 

2 
 

9 

Pseudogestação 1 6,7 
 

1 
  

Total 15 100 7 3 1 3 

 

O complexo hiperplasia quística do endométrio-piómetra é a afeção endométrica mais frequente 

e importante nas cadelas, embora a sua etiopatogenia ainda não esteja completamente esclarecida.84 A 

piómetra é um processo crónico com manifestações agudas, que ocorre no diestro em fêmeas inteiras. 

Esta afeção é, geralmente, diagnosticada nas 8 semanas que se seguem ao período de estro ou à 

indução da ovulação e é caraterizada pela coleção de pus no útero, resultado de infeção bateriana 

potencialmente fatal.84 A hiperplasia quística do endométrio (HQE) é uma alteração hormono-dependente 

que se desenvolve após repetidos ciclos éstricos na cadela ou na gata e a ela não estão associados 

sinais sistémicos de doença. Apesar de a HQE estar frequentemente associada a piómetra, um estudo 

recente sugere que estas se podem desenvolver independentemente.84 Acredita-se que a HQE resulta da 

exposição prolongada do endométrio à progesterona durante a fase luteínica do ciclo éstrico. A HQE 

consiste numa alteração histopatológica do útero, caraterizada pela presença de glândulas endometriais 

quísticas que variam em número, tamanho, distribuição, morfologia histológica e relevância clínica. A 

piómetra desenvolve-se como resultado de uma interação complexa de fatores etiológicos (alterações a 

nível do endométrio, influência da progesterona no ambiente uterino, tipo e virulência da bactéria e 

mecanismos individuais de defesa). As cadelas/gatas com HQE são, na maioria das vezes, 

assintomáticas. Os sinais clínicos de piómetra dependem do tipo de bactéria envolvida e do estado do 

cérvix (piómetra aberta ou fechada), mas podem incluir desde descarga vulvar 

purulenta/mucopurulenta/sanguinopurulenta (piómetra aberta), distensão abdominal (piómetra fechada), 

letargia, anorexia, poliúria, polidipsia, dor abdominal, vómito, diarreia, desidratação e alterações a nível de 

hemograma (sobretudo leucocitose por neutrofilia com desvio à esquerda).84 A ultra-sonografia é o 

método mais fidedigno para efetuar a confirmação do diagnóstico. O tratamento deve ser imediato e 

agressivo, estando disponíveis opções de tratamento médico ou cirúrgico. A OVH continua a ser o 
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tratamento de eleição nas fêmeas sem interesse reprodutivo. A terapia médica deve ser reservada para 

as fêmeas jovens destinadas à reprodução, preferencialmente com o cérvix aberto e baseia-se na 

administração de prostaglandinas naturais ou sintéticas que induzem a luteólise e a abertura funcional da 

cérvix e promovem a contração do miométrio, facilitando a drenagem uterina. Às prostaglandinas podem 

ainda ser associadas a agonistas da dopamina (potencia os efeitos luteolíticos, permitindo usar menor 

dosagem de cada fármaco) e os agonistas dos recetores da progesterona (previne os efeitos da 

progesterona no útero e sistema imunitário e causa relaxamento cervical). Todas as cadelas e gatas com 

piómetra, independentemente de serem submetidas a um tratamento exclusivamente médico ou cirúrgico, 

devem ser tratadas com antibiótico sistémico, que deve ser selecionado de acordo com a cultura e teste 

de sensibilidade a antibióticos (TSA). Antes de obter o resultado do TSA, podem ser prescritas a 

ampicilina ou a amoxicilina potenciada com ácido clavulânico.84 

 

3.3. Patologia Cirúrgica 
A patologia cirúrgica assumiu, durante o estágio, uma grande representatividade. Compete ao 

estagiário preparar o animal para a cirurgia (administrar a pré-medicação anestésica, realizar a tricotomia 

e proceder à desinfeção da zona a intervir), preparar o bloco operatório consoante a cirurgia a efetuar e 

induzir e manter a anestesia, monitorizando o animal durante todo o processo, inclusive no período pós-

cirúrgico. Em algumas situações, coube também ao estagiário trabalhar como ajudante ou circulante de 

cirurgia ou efetuar pequenas intervenções como suturas ou orquiectomias em gatos.  

Para agilizar a representação da casuística da área da patologia cirúrgica, os casos serão 

repartidos consoante as seguintes áreas cirúrgicas: cirurgia de tecidos moles, cirurgia odontológica, 

cirurgia oftálmica, cirurgia ortopédica, neurocirurgia e outros procedimentos cirúrgicos. A distribuição da 

casuística pelas diferentes áreas cirúrgicas está representada na tabela 20. 

Tabela 20 Distribuição de FA, FR e FAP pelas diferentes áreas cirúrgicas 

Área Cirúrgica FA FR(%) 
FAP Can FAP Fel 

Exóticos 
M F M F 

Cirurgia de tecidos moles 122 51,3 18 27 24 53  

Cirurgia odontológica 27 11,3 14 9 2 1 1 

Cirurgia oftálmica 40 16,8 20 17 2 1  

Cirurgia ortopédica 8 3,4 6 1 1   

Neurocirurgia 2 0,8 1 1    

Outros procedimentos cirúrgicos 39 16,4 14 10 9 6  

 238 100 73 65 38 61 1 

 

A cirurgia de tecidos moles foi a área cirúrgica com maior representatividade (51,3%), seguindo-

se dos outros procedimentos cirúrgicos (16,4%), e pela cirurgia oftálmica (16,8%). A neurocirurgia foi a 

área clínica com menor representatividade (0,8%). 

3.3.1. Cirurgia dos tecidos moles 

A cirurgia dos tecidos moles é a área cirúrgica com maior casuística (figuras 11, 12, 13 e 14), por 

abranger os aparelhos digestivo (e glândulas anexas), urinário, reprodutor, respiratório, cardiovascular e 
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integumentário. A tabela 21 estabelece a distribuição das diferentes intervenções cirúrgicas na área da 

cirurgia dos tecidos moles. 

Tabela 21 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes cirurgias realizadas na área da cirurgia de 
tecidos moles 

Cirurgia FA FR(%) 

FAP 
Can 

FAP Fel 

M F M F 

Biópsia intestinal de espessura total 1 0.7   1  

Cistectomia parcial 1 0,7 
   

1 

Enterectomia 1 0,7 1 
   

Enterotomia 2 1,7 1 1 
  

Esplenectomia 2 1,7 2 
   

Herniorrafia inguinal 2 1,7 1 1 
  

Mastectomia radical unilateral 22 18,0 
 

14 
 

8 

Nodulectomia 12 9,7 8 4 
  

Orquiectomia 25 20,5 2 
 

23 
 

Ovariohisterectomia 47 38,5 
 

4 
 

43 

Resolução de otohematoma 1 0,7   1  

Sutura de lacerações 5 4,1 3 2   

Toracotomia exploratória 1 0,87 
 

1 
  

Traqueostomia  1 0,7    1 

Total 123 100 18 27 25 53 
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A ovariohisterectomia (38,5%) foi o procedimento cirúrgico mais frequente na área de cirurgia de 

tecidos moles, tanto para resolução cirúrgica de piómetras (figura 10) como em complemento da 

mastectomia em casos oncológicos ou para esterilização de fêmeas jovens e proteção antitumoral 

associada à esterilização precoce. A 

orquiectomia (20,5%) foi a segunda cirurgia 

realizada com maior frequência, tendo sido 

efetuada na maioria das vezes com o único 

propósito da esterilização dos machos (sobretudo 

de gatos de rua), mas também em pacientes 

oncológicos. 

3.3.2. Cirurgia oftálmica 

Por receber a colaboração dos Drs. Rui 

Oliveira e Joana Coucello, especialistas em 

oftalmologia, o HVL tem uma casuística 

considerável na área de cirurgia oftálmica. A tabela seguinte sumariza as intervenções cirúrgicas 

realizadas no âmbito da cirurgia oftálmica. 

 

a 

Figura 10 "Isabel", EC, piómetra: 
ovariohisterectomia 

Figura 11 Titão, golden retriever, hematoma 
esplénico: esplenectomia 

Figura 12 "Lince", bosques da Noruega, granuloma 
eosinofílico felino na base da língua: biópsia 
excisional 

Figura 13 "Bequinhas", EC, faringite granulomatosa: 
traqueostomia 

Figura 14 "Scully", pastor alemão, obstrução 
intestinal por corpo estranho: enterotomia 
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Tabela 22 Distribuição de FA, FR e FAP das cirurgias realizadas na área de cirurgia oftálmica 

Cirurgia FA FR(%) 
FAP Can FAP Fel 

M F M F 

Enucleação 4 10,0 2 1  1 

Facoemulsificação do cristalino 30 75,0 16 14   
Redução de prolapso da glândula da membrana 

nictitante 
3 7,5 1 2   

Sutura de córnea 2 5,0   2  

Transplante de córnea 1 2,5 1    

Total 40 100 20 17 2 1 

 

Nesta área cirúrgica, a facoemulsificação do cristalino (75,0%)foi a técnica cirúrgica realizada 

com maior frequência, seguindo-se da enucleação (10,0%). 

3.3.3. Cirurgia odontológica 

A saúde oral é cada vez mais uma preocupação por parte dos clientes, relativamente aos seus 

animais. Neste sentido, a cirurgia odontológica faz, cada vez mais, parte da rotina do médico veterinário. 

A tabela 23 estabelece a distribuição dos diferentes procedimentos cirúrgicos que se integram nesta área 

cirúrgica. 

Tabela 23 Distribuição de FA, FR e FAP das cirurgias realizadas na área da cirurgia odontológica 

 

 

A destartarização (61,6%) foi o procedimento cirúrgico odontológico mais realizado, seguindo-se 

a exodontia (9,0%). Nesta área foi também possível observar a colocação de um aparelho de ortodôncia 

(figura 15). 

Cirurgia FA FR(%) 

FAP 
Can 

FAP 
Fel Exóticos 

M F M F 

Destartarização 16 61,6 9 7    

Extração dentária 9 34,6 5 1 2 1 1 

Colocação de aparelho de 
ortodontia 

1 3,8  1    

Total 26 100 14 9 2 1 1 

a b 

Figura 15 “Eileen”, springer spaniel: colocação de aparelho de ortodôncia. 
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3.3.4. Cirurgia ortopédica 

A distribuição da casuística da cirurgia ortopédica está patente na tabela seguinte.  

Tabela 24 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes cirurgias ortopédicas 

Cirurgia FA FR(%) 
FAP Can FAP Fel 

M F M F 
Estabilização articular intracapsular 

(articulação coxo-femural) 
1 12,5 1 

   
Osteossíntese 4 50,0 2 1 1  

Recessão da cabeça e colo do fémur 1 12,5 1 
 

  

NPT 1 12,5 1 
   

Estabilização de luxação atlanto-axial 1 12,5 1    

Total 8 100 6 1 1 0 

NPT – nivelamento do plateau tibial 

Na cirurgia ortopédica, a osteossíntese (50,0%) foi o procedimento mais frequentemente realizado.  

3.3.5. Neurocirurgia 

A neurocirurgia foi a área cirúrgica com menor representatividade, tendo sido intervencionados 

exclusivamente animais da espécie canina. A tabela 25 sumariza as intervenções realizadas nesta área 

cirúrgica. 

Tabela 25 Distribuição de FA, FR e FAP das diferentes cirurgias neurológicas 

Cirurgia FA FR(%) 
FAP Can 

M F 

Espondilaminectomia ventral 1 50 1 
 

Hemilaminectomia 1 50 
 

1 

Total 2 100 1 1 

 

Foram realizadas uma espondilaminectomia ventral e uma hemilaminectomia tóracolombar. 

3.3.6. Outros procedimentos cirúrgicos 

Esta área cirúrgica é bastante extensa, visto que abrange todos os procedimentos que não 

podem ser incluídos nas áreas referidas anteriormente e compreende uma grande parte de todos os 

procedimentos cirúrgicos efetuados.  
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Tabela 26 Distribuição de FA, FR e FAP dos diferentes procedimentos cirúrgicos não incluídos em 
nenhuma das áreas cirúrgicas anteriormente abordadas 

Procedimento cirúrgico FA FR(%) 
FAP Can FAP Fel 

M F M F 

Abdominocentese 4 10,2 2 2 
  

Artrocentese 1 2,6 
  

1 
 

Colocação de algália 4 10,2 3 1   
Colocação de cateter de diálise 

peritoneal 
2 5,1 1 1   

Colocação de cateter venoso central 1 2,6 1    

Colocação de dreno torácico 9 23,1 
 

5 2 2 

Colocação de sonda nasogástrica 1 2,6 
   

1 

Colocação de tubo de esofagostomia 10 25,6 4 1 4 1 

Drenagem de abcesso subcutâneo 2 5,1 
  

2 
 

Lavagem nasal com clotrimazol 1 2,6 1 
   

Lavagem nasal com formol a 1% 1 2,6 1 
   

Toracocentese 2 5,1 
   

2 

Total 38 100 13 10 9 6 

 

A colocação de tubo de esofagostomia (25,6%) foi o procedimento cirúrgico mais frequentemente 

realizado. Este procedimento é bastante rápido de se realizar e pouco dispendioso, sendo uma 

ferramenta importante para assegurar o aporte energético necessário a um animal que, de outra forma, 

não o consegue obter. 

 

 

 

 

b 

Figura 16 EC, IRC – sonda de alimentação 
nasoesofágica 

Figura 17 "Chico", EC, IRC: síndrome de horner 
secundário a colocação de tubo de 
esofagostomia 
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III. Toxicidade associada à quimioterapia: efeitos secundários dos 

protocolos quimioterápicos utilizados no Hospital Veterinário 

das Laranjeiras 

1. A quimioterapia na prática clínica 

Enquanto a prevalência dos diferentes tipos de cancro varia consoante a espécie, a localização 

geográfica e a fonte bibliográfica consultada, estima-se que 1 em cada 4 cães e 1 em cada 6 gatos 

desenvolverão cancro em algum ponto da sua vida, e que cerca de 50% dos cães com idade superior a 

10 anos morrerão de problemas direta ou indiretamente associados ao cancro. À medida que a medicina 

veterinária se torna cada vez mais desenvolvida, os animais de companhia têm uma esperança média de 

vida cada vez maior. A população geriátrica representa uma proporção crescente do número de animais 

de companhia, o que está correlacionado com o aumento da prevalência dos casos de cancro. Os 

médicos veterinários de todo o mundo reportam que atendem cada vez mais casos de cancro na sua 

prática clínica.64 

Apesar de a palavra quimioterapia significar simplesmente tratamento médico com substâncias 

químicas, esta é frequentemente associada ao uso de fármacos citotóxicos no tratamento do cancro.74 A 

quimioterapia é uma modalidade de tratamento do cancro cada vez mais utilizada em medicina veterinária, 

isoladamente ou em combinação com a cirurgia e, nalguns países, está também disponível a radioterapia. 

Os fármacos citotóxicos podem induzir a remissão completa de alguns cancros disseminados (como o 

linfoma, por exemplo), ser efetivas em reduzir o tamanho de tumores e prolongar a vida de animais que 

sofrem de cancros metastizados (como, por exemplo, no caso do osteossarcoma). A escolha das terapias 

específicas a aplicar depende do tipo de tumor, do seu grau histológico, do estádio da doença, da 

tolerância do paciente (e do seu dono, sobretudo) aos efeitos secundários das diferentes opções de 

tratamento disponíveis, assim como da disponibilidade financeira do dono.82 A maioria dos protocolos de 

quimioterapia usados em medicina veterinária tem uma incidência de complicações potencialmente fatais 

inferior a 5%.82 Os veterinários que contatam com a oncologia necessitam de um conhecimento alargado 

dos efeitos e toxicidades dos fármacos anticancerígenos. Dado que estes agentes possuem o menor 

índice terapêutico de entre todas as classes de fármacos, produzem frequentemente toxicidades multi-

sistémicas. A previsão das possíveis complicações, a monitorização atenta do animal e a atenção aos 

sinais clínicos mais subtis são essenciais para assegurar a introdução precoce da terapêutica profilática e 

de suporte. As toxicidades são, frequentemente, agudas, mas também podem ocorrer mais tarde, ou na 

forma crónica.82 

Com o intuito de padronizar a comunicação e análise das toxicidades induzidas pela 

administração de fármacos antineoplásicos, o Veterinary Cooperative Oncology Group (VCOG) publicou, 

em 2004, um documento de consenso. Este traduz um sistema de terminologia descritiva a ser utilizada 

na comunicação dos efeitos secundários da quimioterapia, em que é facultada uma escala de gravidade 

para cada efeito secundário: common terminology criteria for adverse events following chemotherapy or 

biological antineoplastic therapy in dogs and cats.
17

-Este documento pode ser consultado no anexo deste 

trabalho (anexo II).  
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1.1. Toxicidade associada à quimioterapia 
Para compreender o mecanismo que leva à ocorrência da toxicidade associada à quimioterapia é 

necessário primeiro conhecer o ciclo celular dos mamíferos, os mecanismos de ação dos fármacos 

citotóxicos e a definição de alguns conceitos associados ao crescimento dos tumores. 

 O ciclo celular nos mamíferos é constituído por 4 fases:  

• Fase M (fM) – fase de mitose celular; 

• Fase S (S) – fase de síntese de ácido desoxirribonucleico (ADN); 

• Fase Gap 1 (G1) – fase em que são sintetizadas as enzimas e o ácido ribonucleico (ARN) 

necessários para a produção do ADN; 

• Fase Gap 2 (G2) – fase de formação do fuso mitótico; 

• Fase Gap 0 (G0) – fase entre fM e S em que as células se encontram em verdadeiro “repouso”.23 

A maioria das células dos tecidos normais encontra-se nesta última fase.  

Interessa ainda conhecer a definição dos conceitos seguintes, que traduzem a cinética tumoral: 

• Índice mitótico (InM): proporção de células no processo de mitose num tumor. Geralmente esta 

informação consta da análise histopatológica do tumor; 

• Fração de crescimento (FC): proporção de células em proliferação num tumor. Não pode ser 

quantificada num paciente; 

• Tempo de duplicação (TD): tempo que um tumor leva a duplicar de tamanho. Pode ser 

determinado efetuando medições sequenciais do diâmetro da massa. Em cães, o TD varia de 2 

dias (osteossarcoma metastático) a 24 dias (melanoma metastático), mas esta informação não 

está disponível para todo o tipo de tumores.23 

De uma forma geral, e à exceção das células da medula óssea e do epitélio das criptas intestinais, a 

maioria dos tecidos normais (ou seja, não-neoplásicos) tem reduzidos FC e InM e um TD longo. Pelo 

contrário, os tecidos neoplásicos possuem elevados InM e FC e um TD curto. 

Como a maioria dos fármacos utilizados na quimioterapia atuam sobre as fases ativas do ciclo celular39, a 

toxicidade da quimioterapia prende-se com o fato de os fármacos citotóxicos matarem as células em 

rápido crescimento, sem diferenciar entre células tumorais ou normais.82  Apesar de a maioria das células 

tumorais estarem em fases ativas do ciclo celular, a maioria dos tecidos normais tem uma fração de 

crescimento relativamente baixa. Os tecidos normais podem ser classificados como: estáticos (nervos, 

músculo estriado) – em que a capacidade de mitose é limitada; em expansão (órgãos e glândulas) – onde 

a mitose pode ser induzida; e em renovação (células hematopoiéticas, células da mucosa, da epiderme, 

gâmetas e tecidos fetais) – em que a fração de crescimento se aproxima da das células tumorais. A 

maioria das toxicidades associadas à quimioterapia relaciona-se com este último grupo, e advêm da 

morte destes tecidos normais.39 Assim, os efeitos secundários gerais da quimioterapia incluem a 

supressão da medula óssea, afeções gastrointestinais (náusea, vomito, diarreia) e alopécia.82 No entanto, 

juntam-se a estes efeitos secundários gerais outros específicos de certas drogas utilizadas, que são o 

resultado da sua natureza bioquímica.13 

 

1.1.1. Toxicidade hematológica  
Os elevados InM e FC das células da medula óssea predispõem este órgão à toxicidade pelos 

fármacos anticancerígenos. A toxicidade hematológica constitui a complicação mais comum da 

quimioterapia21 e apesar de as células tumorais desenvolverem diversos mecanismos de adaptação à 

exposição aos fármacos citotóxicos, as células da medula óssea não têm esta capacidade, sendo 

afetadas durante todo o processo de quimioterapia.81 O resultado clínico da mielossupressão traduz-se 
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em citopénias no sangue periférico, que podem surgir num grau variável. A taxa de desaparecimento das 

linhas celulares sanguíneas individuais está intimamente correlacionada com o tempo de vida de cada 

linha celular. Assim, o tempo de menor contagem celular para os eritrócitos ocorre aos 120 dias após a 

administração da quimioterapia nos cães e 70 dias nos gatos – a anemia não regenerativa é rara e 

quando ocorre é geralmente suave a moderada82, não sendo, muitas vezes possível diferenciar da 

anemia associada a doença crónica.13 Para as plaquetas o tempo de menor contagem verifica-se entre os 

5 e 10 dias pós-quimioterapia; para os granulócitos às 4-8 horas.82,2
 A neutropénia é geralmente a 

citopénia mais grave associada à administração de fármacos citotóxicos.82,2 A figura 18 representa o 

potencial mielossupressor de alguns fármacos antineoplásicos. O tempo de menor contagem celular varia 

consoante o fármaco administrado, mas ocorre geralmente entre o dia 5 e 10 após administração da 

quimioterapia, pelo que é aconselhável efetuar um 

hemograma ao dia 7 pós-quimioterapia.82
 No entanto, há 

algumas drogas que têm um tempo de menor contagem 

celular mais tardio ou mesmo um segundo.82 A contagem de 

neutrófilos recupera geralmente em 1 a 3 dias após o tempo 

de menor contagem mas para garantir a segurança do 

animal, deve ser sempre efetuado um hemograma completo 

imediatamente ou até 24 horas antes da administração de 

um fármaco que cause mielossupressão.82 Para a maioria 

destes agentes, é segura a sua administração se a 

contagem de neutrófilos for superior a 3000 células/µL 

(cels/µL) e a de plaquetas for superior a 75000/µL82
 Da 

mesma forma, deve ser efetuado um hemograma completo 

entre o sétimo e o décimo dia após a administração da 

quimioterapia, por ser este o período estimado para a 

ocorrência do tempo de menor contagem de plaquetas e 

neutrófilos.82 Os animais com uma contagem de neutrófilos 

inferior a 1000 cels/µL têm um maior risco de sépsis e 

requerem uma monitorização atenta. As contagens de neutrófilos inferiores a 500 células/µL (neutropénia 

de grau 4) estão geralmente associadas a febre e septicémia.82
  

1.1.1.1. Abordagem ao animal com neutropénia, assintomático 

Se a contagem de neutrófilos e plaquetas obtida num hemograma efetuado aos dias 7-10 pós 

administração de um fármaco mielossupressor se situar entre as 1500-3000 cels/µL e superior a 

7500cels/µL respetivamente, a administração de quimioterapia pode prosseguir e a dose deste fármaco 

poder-se-á manter nas administrações subsequentes. O valor limiar para o qual se deve ponderar a 

introdução de antibioterapia profilática num animal neutropénico assintomático varia consoante o autor 

consultado. Bergman, P (2007) e Lara, A (2008) indicam que esta deve ser instituída para contagens 

abaixo dos 1500 cels/µL. MacDonald, V (2009) indica-a para valores abaixo das 1000 cels/ µL. Por sua 

vez, Abrahams-Ogg, A (2005) aconselha-a quando se verifica ou antecipa uma contagem de 500 cels/ µL. 

A administração profilática de antibióticos é uma questão algo controversa, pois não está totalmente claro 

o benefício da antibioterapia profilática em animais com este quadro clínico no que diz respeito à redução 

da infeção e mortalidade, mas essa mesma administração pode induzir inapetência ou vómito ou levar ao 

desenvolvimento de organismos resistentes contra o fármaco usado.2 Alguns autores defendem ainda que 

esta pode ser uma despesa desnecessária.2 No entanto, em grande parte dos casos é muito mais 

POTENCIAL MIELOSSUPRESSOR DE 
 ALGUNS FÁRMACOS CITOTÓXICOS 

FREQUENTEMENTE USADOS EM  
PEQUENOS ANIMAIS 

ALTO 
Doxorubicina 

Vinblastina 
Ciclofosfamida 

Lomustina 
MODERADO 
Melphalan 

Clorambucil 
5-Fluouracilo 
Metrotrexato 

BAIXO 
L-Asparaginase 

Vincristina 
Bleomicina 

Corticosteroides 

Figura 18 Potencial mielossupressor de
alguns fármacos antineoplásicos - adaptado 
de Olgivie,G e Moore, A ( 2006). 
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económico prevenir o desenvolvimento de septicémia do que tratá-la. Caso se opte por iniciar a 

administração de antibiótico, o fármaco eleito deve ter boa distribuição nos tecidos e possuir uma 

atividade contra organismos gram-positivos e gram-negativos (dirigida à flora intestinal), a fim de 

preservar a população intestinal anaeróbica.2 Esta confere proteção contra o sobrescimento de fungos e 

outros microorganismos, pois tem a capacidade de produzir fatores antibióticos locais.21 As combinações 

trimetropim-sulfa são eficazes: trimetropim-sulfadiazina (13-15 mg/kg q12h) é eficaz contra a maioria dos 

agentes patogénicos isolados de pacientes oncológicos, atinge concentrações terapêuticas no sangue e 

tecidos e preserva as bactérias anaeróbicas.21 O dono do animal deve ainda ser instruído no sentido de 

monitorizar a temperatura do animal, duas a três vezes por dia e contatar o veterinário no caso de 

desenvolvimento de pirexia (temperaturas superiores a 39ºC nos cães e 39.2ºC nos gatos 2). Nestes 

casos, os pacientes são abordados como neutropénicos febris. 

1.1.1.2. Abordagem ao animal com neutropénia e pirexia 

A neutropénia, por si só, não causa sinais clínicos. No entanto, predispõe o paciente a infeções e 

septicémia. As afeções pré-existentes que até então permaneciam ocultas podem, nesta fase, tornar-se 

potencialmente fatais. 81 O desenvolvimento de pirexia e/ou depressão, letargia, inapetência, vómito ou 

diarreia num animal neutropénico deve ser atribuído a uma origem infeciosa, devendo ser imediatamente 

iniciada uma abordagem agressiva. 2, 81 Os animais nestas condições devem ser hospitalizados, mantidos 

em isolamento, monitorizados atentamente (vigiando a temperatura, pulso, respiração e glicemia, como 

monitorização mínima) e devem receber, por via endovenosa, fluidos e antibióticos.81 A colocação do 

cateter intravenoso deve seguir estritamente os princípios de assépsia.2 As recomendações para a 

colocação asséptica de um cateter intravenoso encontram-se em anexo (anexo I) neste trabalho. É 

necessário ter em atenção que nem todos os animais neutropénicos em septicémia apresentam os sinais 

cardinais de inflamação (calor - aumento da temperatura, tumor, rubor, dor e alteração de função) pois 

podem não existir granulócitos suficientes para participar no processo inflamatório. O mesmo se verifica 

para as alterações radiográficas compatíveis com a inflamação, que podem estar ausentes.21 O tempo de 

menor contagem do número de neutrófilos coincide, geralmente, com o auge dos efeitos secundários 

sobre a mucosa do trato gastrointestinal, daí a neutropénia representar uma preocupação válida.2 Nestes 

casos, a patogénese da septicémia em animais neutropénicos é a seguinte: em primeiro lugar, ocorre a 

morte e descamação das células epiteliais das criptas gastrointestinais, induzidas pela quimioterapia; a 

destruição desta barreira oferece às bactérias entéricas a oportunidade de acesso à circulação sistémica 

e, como o número de neutrófilos não é suficiente para neutralizar e fagocitar todos estes microorganismos 

invasores, as bactérias colonizam os múltiplos órgãos.21 Na maioria dos casos de infeção secundária 

associada a mielossupressão transitória, a instituição de uma antibioterapia adequada e o fornecimento 

de uma boa terapia de suporte asseguram um prognóstico favorável. Imediatamente antes de iniciar a 

administração de antibiótico, deve ser colhido material para cultura: sangue – duas amostras de 5-10 mL 

obtidas a partir de duas veias periféricas diferentes; urina – caso se suspeite que o animal tenha uma 

infeção do trato urinário inferior por estar poliúrico ou contenha vestígios de fezes na genitália externa. No 

caso da colheita de urina, esta deve ser obtida por cistocentese; caso a contagem de plaquetas o permita 

(não efetuar se contagem plaquetária inferior a 50.109/L pelo risco de hemorragia intra-vesical).2 Caso se 

verifiquem sinais clínicos compatíveis com uma afeção respiratória, deve ser realizada uma radiografia 

torácica para descartar pneumonia.2 Se se obtém uma imagem radiológica compatível com pneumonia, 

deve ser efetuada uma lavagem traqueal ou broncoalveolar e cultura do fluido de lavagem.2 A obtenção 

de uma imagem radiográfica normal não exclui a presença de pneumonia, pelos motivos enunciados 
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anteriormente.2,21 Em caso de presença de vómito, distensão ou dor abdominal deve ser ainda efetuado 

um perfil bioquímico completo e uma ecografia abdominal.2 

 A escolha de antibiótico a iniciar deve ser empírica e o agente selecionado deve ter atividade 

bactericida contra bacilos entéricos Gram-negativos, Pseudomonas spp. e cocos Gram-positivos. É 

preferível optar por uma combinação de antibióticos, por forma a aumentar o espetro de cobertura 

antimicrobiana e beneficiar dos efeitos sinérgicos dos diferentes agentes, ao mesmo tempo que se 

minimiza a toxicidade e reduz o desenvolvimento de resistências.81Algumas escolhas possíveis são a 

combinação de enrofloxacina (5mg/kg SC, PO ou IV* q24h ou 2.5mg/kg PO q12h101) e ampicilina (10-20 

mg/kg† IV, IM, SC ou PO 101). ou de ampicilina com gentamicina (5-10mg/kg IV, IM ou SC q24h 101) ou o 

uso do agente único ticarcilina/clavulanato (40-100 mg/kg IV ou IM q4-6h 101).81 Provavelmente, o fator 

mais importante nesta equação é a sensibilidade das bactérias patogénicas residentes nas instalações da 

clínica/hospital onde o animal se encontra. Assim, recomenda-se que os hospitais/clínicas que oferecem 

serviços de quimioterapia monitorizem regularmente os padrões de sensibilidade das infeções 

nosocomiais que ocorrem e identifiquem a emergência de espécies resistentes aos antibióticos. A escolha 

de antibióticos letais para as bactérias problemáticas traduz-se na diminuição da morbilidade e 

mortalidade dos pacientes que recebem este tratamento.81 Se o paciente não apresenta melhorias nas 24 

horas seguintes ao início da administração de antibióticos e se mantém febril, o regime de antibiótico deve 

ser reavaliado, ponderando-se a sua alteração de maneira a incluir fármacos como o metronidazol (dose 

para cães: 10 mg/kg IV‡ q12h; dose para gatos: 8-10 mg/kg IV‡ q12h) ou uma cefalosporina de 3ª 

geração.81 Um agravamento da depressão acompanhada pelo decréscimo da temperatura pode indicar a 

iminência do choque séptico. Estes animais podem ainda sofrer de desequilíbrios eletrolíticos, 

hipoglicemia e coagulação intravascular disseminada (CID). Tanto os desequilíbrios eletrolíticos como a 

hipoglicemia podem ser ultrapassados pela instituição de uma fluidoterapia apropriada.81 

Os animais em estado crítico devem ser monitorizados regularmente quanto à glicemia, 

hematócrito, sólidos totais, tempo de protrombina (TP), tempo parcial de tromboplastina ativada (TTP), 

fibrinogénio e produtos de degradação do fibrinogénio (PDF) para assegurar a identificação e tratamento 

céleres das potenciais complicações da septicémia.81 Aproximadamente 24 horas após o início da terapia 

deve ser efetuado um hemograma a fim de verificar qual a evolução da neutropénia. A taxa de 

recuperação da medula óssea depende da magnitude e duração da neutropénia, do fármaco incitante e 

do tempo decorrido desde a administração do mesmo.81 

 Tanto a fluidoterapia como a antibioterapia intravenosas devem ser mantidas até que a contagem 

de neutrófilos comece a melhorar, ocorra a resolução completa dos sinais clínicos e o animal coma e 

beba por si. Nesta altura, a fluidoterapia pode ser descontinuada e a antibioterapia pode ser administrada 

por via oral. O animal deve ter alta nesta altura, pois existem riscos associados à manutenção de um 

paciente imunocomprometido hospitalizado.81) Os antibióticos devem ser mantidos por 1-7 dias após o 

aumento da contagem de neutrófilo para 1000-2000 cels/µL e a resolução da febre. 

Nos casos em que se verificou um tempo de menor contagem de neutrófilos inferior a 500 cels/µL ou 

ocorreu toxicidade gastrointestinal muito severa, é aconselhada a redução da dose do agente 

quimioterápico. No entanto, qualquer redução da dose implica a redução da morte das células tumorais.74 

Uma redução da dose em 20% (que é a percentagem de redução da dose recomendada pela maioria dos 

autores) pode resultar em menos 50% de morte de células tumorais.74 Assim, qualquer redução na dose 

                                                             
* A administração por via endovenosa não está autorizada, mas tem sido utilizada em casos de septicémia severa. Caso se 
opte por esta via, a administração deve ser lenta, pois o veículo contém potássio. 
† A dose pode ser aumentada até 40 mg/kg IV q6h.  
‡ Administração lenta, por 30 minutos. 
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deve ser bem ponderada e todos os fatos e implicações desta decisão devem ser explicados ao dono. 

Podem-se tentar diferentes abordagens: tentando uma redução de 10% na próxima dose ou reduzir em 

20 ou 25% e, na administração seguinte, aumentar até 90% da dose inicial se não se verificou qualquer 

toxicidade.74 

1.1.2. Toxicidade gastrointestinal 
Apesar de a maioria dos animais submetidos a quimioterapia tolerar bem os tratamentos, um 

pequeno número pode sofrer de efeitos gastrointestinais secundários, como náusea, vómito, diarreia, 

inapetência e anorexia.
86,117.O maneio da toxicidade 

gastrointestinal depende da sua gravidade. A toxicidade 

gastrointestinal pode ocorrer através de dois mecanismos: 

dano direto das células do epitélio intestinal ou estimulação 

nervosa eferente da chemoreceptor trigger zone (CRTZ).86 

Quando ocorre estimulação direta da CRTZ secundária à 

administração de quimioterapia, o vómito ocorre durante ou 

pouco tempo após a administração do fármaco e tem uma 

duração de 1-2 dias. Para aqueles fármacos que induzem, 

reconhecidamente, este mecanismo (como é o caso da 

cisplatina), aconselha-se a administração profilática de um 

antiemético. Na figura 19 figuram alguns dos fármacos 

antineopláscos frequentemente utilizados em medicina 

veterinária, distribuídos pelo seu potencial ematogénico. 

Quando existem inflamação e dano da mucosa intestinal 

secundários à quimioterapia, os sinais clínicos manifestam-

se aos 3-5 dias pós-quimioterapia.17. A maioria destes sinais 

clínicos é auto-limitante e ocorrem de uma forma 

relativamente suave, com bom prognóstico. Estes casos 

podem ser geridos em casa, através da suspensão da 

administração de qualquer substância por via oral (NPO – nada por via oral) por um período de 24 horas, 

introduzindo-se depois, gradualmente, uma dieta com elevado teor em fibra e de consistência branda.86,117  

Relativamente à inapetência, oferecer ao animal alimentos altamente palatáveis ou recorrer a 

estimulantes do apetite (como a ciproheptadina 0,1-0,5 mg/kg PO q8-12h101), ou a antieméticos (tabela 27) 

pode ser benéfico. Em cães com diarreia, a administração de subsalicilato (sais de bismuto), ou 

loperamida (0,08 mg/kg PO q8h) pode ajudar, assim como a administração oral de metronidazol (12-15 

mg/kg PO q12h).117 Efeitos gastrointestinais adversos severos podem levar à desidratação do animal, 

deficiências nutricionais, atraso nas administrações subsequentes de quimioterapia, redução das doses a 

administrar (e, consequentemente, na eficácia do tratamento) e um menor entusiasmo por parte do dono 

em continuar o tratamento.117 As situações em que o animal está desidratado e fraco ou letárgico ou 

manifesta sinais refratários ao tratamento requerem hospitalização, para que possam ser corrigidos a 

desidratação e os desequilíbrios eletrolíticos e a administração parenteral de antieméticos possa ser 

iniciada.86,117 A desidratação deve ser corrigida ao longo das primeiras 8-12 horas, alterando-se depois a 

taxa de administração de fluidos para 1,5 vezes a taxa de manutenção (TMan). Alguns animais podem 

apresentar hipocalémia suave a moderada, desequilíbrio que pode ser corrigido através da 

suplementação em potássio. Relativamente à antiemese, pode ser iniciada a administração de 

metoclopramida em infusão contínua por via IV, podendo ser associados outros antieméticos (ver tabela 

POTENCIAL EMATOGÉNICO DE 
 ALGUNS FÁRMACOS CITOTÓXICOS 

FREQUENTEMENTE USADOS EM  
PEQUENOS ANIMAIS 

ALTO 
Cisplatina 

Dacarbazina 
Doxorubicina 

D-actinomicina 
MODERADO 
Carboplatin 

Ciclofosfamida 
Procarbazina 
Mitoxantrona 

BAIXO 
l-Asparaginase 

Clorambucil 
Citosina arabinosida 

Vincristina 
Vinblastina 
Melphalan 

5-Fluorouracilo 
Hidroxiureia 

Figura 19 Potencial ematogénico de alguns 
dos fármacos citotóxicos frequentemente 
utilizados em pequenos animais - adaptado 
de Thamm, DH e Vail, DM (2007). 
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27) caso o vómito persista. Nos casos de vómito refratário pode ser considerada a associação de 

butorfanol (0.4mg/kg IM). Deve ainda ser considerada a introdução de um bloqueador dos recetores H2 

da histamina (famotidina – 0,5-1 mg/kg IV, SC q12-24h101) ou de um inibidor da bomba de protões 

(pantoprazole – 1mg/kg IV q24h101) para minimizar as lesões associadas ao vómito contínuo.117 Após o 

início do tratamento, é esperada a recuperação do animal em 24-72 horas. O vómito que persista por um 

período de tempo superior requer uma avaliação diagnóstica mais pormenorizada e será, provavelmente, 

devido a outras causas.117
  

As doses de quimioterápicos devem ser reduzidas caso tenha sido necessária a hospitalização 

do animal devido aos efeitos secundários gastrointestinais, ou se estes mesmos efeitos forem intoleráveis 

para o dono.86 Se estes efeitos ocorreram após a administração de um agente quimioterápico particular, 

deve ser administrada ao paciente terapia profilática no tratamento seguinte com esse mesmo fármaco, 

por 3-5 dias.17   

Tabela 27 Antieméticos usados frequentemente para o tratamento/prevenção do vómito secundário à 
administração de quimioterapia. Adaptado de Thamm, D et al (2007), Bergman, P (2007) e Valdés, A (2009). 

Fármaco Antagonismo 
Dose e via de 

administração 
Comentários 

Butorfanol Recetores opiáceos 0,4 mg/kg IM q4-6h 

Excelente para o vómito 
associado à administração 

de cisplatina. 
Útil no tratamento do 

vómito refratário. 

Dolasetron 
Recetores da 

serotonina 
0,5-0,6 mg/kg IV q12-24h  

Maropitant§ Neuroquinina-1 
2mg/kg PO ou 1 mg/kg SC 

q24h 
 

Metoclopramida 

Recetores 
dopaminérgicos e 

recetores da 
serotonina 

0,2-0,5 mg/kg PO q8-12h 

Pela sua ação procinética, 
evitar em animais com 

suspeita de obstrução ou 
úlceras GI 

Ondansetron 
Recetores da 

serotonina 
0,1-0,5 mg/kg IV, PO q12-

24h 
Dispendioso 

Proclorperazina  0,3 mg/ kg PO ou SC q8h 

Pode causar sedação e 
hipotensão. Evitar em 

animais com história de 
convulsões 

1.1.3. Pancreatite 
A associação entre a ocorrência de pancreatite e a administração de quimioterapia está bem 

demonstrada em medicina humana e parece aplicar-se à medicina veterinária. Na primeira, os fármacos 

mais frequenetemente associados são os costicosteroides, a azatioprina, a 6-mercaptopurina, a L-

asparaginase e a citosina arabinosida. Em medicina veterinária, os casos reportados correspondem a 

cães a receber quimioterapia com L-asparaginase21,48, azatioprina60, prednisona ou protocolos multi-

drogas. Os sinais clínicos iniciam-se geralmente 1-5 dias após o inicio da administração de quimioterapia 

e consistem em anorexia, vómito e depressão, raramente associados a dor abdominal.21 As atividades da 

lipase e amilase estão geralmente elevadas mas nem sempre existem evidências de pancreatite à 

ultrassonografia.21 Por não ser uma complicação previsível, recomendam-se algumas precauções gerais 

como evitar a administração de drogas que parecem estar associadas com o desenvolvimento de 

pancretite a cães obesos ou fêmeas idosas (i.e. animais com risco acrescido de pancreatite) e alimentar 

                                                             
§ Apesar de não estar autorizado em gatos, existem estudos como o de Hickman et al (2008) que comprovam a 
eficácia e segurança do uso de maropitant nesta espécie. 
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os animais com dietas com baixo teor de gordura.21 O fármaco ou protocolo associado com a ocorrência 

de pancreatite deve ser descontinuado, devido à possibilidade de recorrência. O tratamento da 

pancreatite consiste na administração de fluidoterapia intravenosa, suspensão da alimentação por via oral 

e administração de antibioterapia de largo espetro para prevenir infeções secundárias.87  

1.1.4. Síndrome de lise tumoral aguda 
A síndrome de lise tumoral aguda (SLTA) é uma emergência oncológica precipitada pela 

libertação de substâncias intracelulares como purinas, potássio e fósforo para a corrente sanguínea após 

a citorredução rápida de tumores volumosos, desencadeada pela instituição de um tratamento altamente 

eficaz.94 A SLTA constitui um problema sobretudo nos pacientes oncológicos com tumores altamente 

responsivos à quimioterapia ou à radioterapia, como é o caso dos linfomas e das leucemias linfoides12, 

mas o clínico deve considerar a SLTA como uma potencial complicação em qualquer paciente com uma 

afeção neoplásica a receber tratamento com quimioterapia ou radioterapia (ou ambos).4 Na medicina 

veterinária tem sido documentada, ainda que raramente, afetando na maioria dos casos, cães. Os 

critérios clínicos e bioquímicos para o diagnóstico de SLTA em humanos incluem regressão tumoral 

rápida, hiperuricemia, hiperfosfatémia com ou sem azotémia, hipercalémia e, ocasionalmente, 

hipocalcémia.94 A gravidade e a natureza das alterações metabólicas dependem da intensidade da terapia 

administrada, magnitude da lise tumoral e estado de hidratação e saúde renal do paciente.12 Os sinais 

clínicos incluem depressão, vómito e/ou diarreia, por vezes hemorrágicos, e podem ocorrer dentro de 

algumas horas após o início da quimioterapia21 ou até 5 a 7 dias depois.12 Podem também estar presentes 

outros sinais clínicos como bradicardia, arritmias secundárias à hipocalcémia, membranas mucosas 

pálidas e tempo de repleção capilar prolongado devido a uma diminuição do débito cardíaco, secundária 

ao choque hipodinâmico. A grande parte dos sinais clínicos referidos pode ser observada nos pacientes 

oncológicos com outras afeções decorrentes da administração da quimioterapia, como a neutropénia, 

coagulopatias, septicémia ou falha orgânica múltipla. Assim, um exame clínico completo deve ser feito por 

forma a diferenciar esta afeção das restantes.12 Uma vez determinado o diagnóstico de lise tumoral aguda, 

o tratamento deve ser iniciado o quanto antes. Este baseia-se, principalmente, na restituição da perfusão 

tissular através da administração de uma solução cristaloide salina isotónica (NaCl 0,9%) até que se 

consiga a correção da hiperfosfatémia e hipercalémia. A taxa de administração deve ser determinada em 

função da gravidade da afeção e do estado de desidratação do animal, mas inicialmente pode ser 

necessária uma taxa de 50 a 90 mL/kg para a correção de estados de choque agudo, reduzindo-se 

subsequentemente para taxas de 5 a 10 mL/kg/h. Apenas os pacientes que manifestem sinais clínicos 

significativos de hipocalcémia devem receber suplementação parenteral de cálcio. Todas as 

administrações seguintes de quimioterapia e sessões de radioterapia devem ser reagendadas para 

depois da recuperação completa do animal.12 

1.1.5. Reação de hipersensibilidade 
 As reações de hipersensibilidade aguda tipo I podem ocorrer ocasionalmente em cães (muito 

raras em gatos) como consequência da administração de certos fármacos, por reação ao fármaco em si 

ou ao seu excipiente. Este tipo de reações ocorre ocasionalmente em cães tratados com L-asparaginase 

administrada por via parenteral, doxorubicina, etoposide ou derivados do taxol. No caso da doxorubicina, 

a reação observada não parece ser uma verdadeira reação de hipersensibilidade, pois este agente pode 

induzir a desgranulação dos mastócitos independente da imunoglobulina E.21,33 Os sinais clínicos que 

podem ser observados em cães com reações de hipersensibilidade são, sobretudo, cutâneos (prurido 

ótico, urticária e eritema generalizados) e gastrointestinais (vómito, diarreia e hematoquézia), mas 

também podem ser observados broncoconstrição (sobretudo em gatos), taquicardia, hipertermia e 
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POTENCIAL VESICANTE DE 
 ALGUNS FÁRMACOS CITOTÓXICOS 

FREQUENTEMENTE USADOS EM  
PEQUENOS ANIMAIS 

POTENCIAL ALTAMENTE VESICANTE 
D-actinomicina 
Daunorrubicina 

Doxorubicina 
Epirrubicina 
Vinblastina 
Vincristina 

BAIXO POTENCIAL VESICANTE 
Cisplatina 

Dacarbazina 
Etoposide 

5-Fluorouracilo 
Doxorubicina lipossomal 

Mitoxantrona 
IRRITANTE 

Carboplatina 
Ciclofosfamida 

Gemcitabina 
Melphalan 

Figura 20 Potencial vesicante de alguns 
fármacos citotóxicos frequentemente 
usados em pequenos animais - adaptado de 
Henry, C e Higginbotham, ML (2010). 

colapso circulatório.21,30,74 Estes sinais surgem imediatamente após (até 1 hora) ou no decorrer da 

administração do agente incitante. A maioria destas reações pode ser prevenida através da administração 

prévia de antihistamínicos H1 (como difenidramina na dose de 1-2 mg/kg) 20 a 30 minutos antes da 

administração do fármaco citotóxico, e pela adoção de certas medidas adicionais como a administração 

de drogas como a L-asparaginase pela via subcutânea ou intramuscular, em vez da via intravenosa, ou a 

administração de doxorubicina por infusão lenta. Devido à natureza antigénica da L-asparaginase (por 

derivar da bactéria Escherichia coli) o risco de ocorrência de reações de hipersensibilidade aumenta com 

cada administração, pelo que todos os animais medicados com mais do que uma dose devem ser 

premedicados com difenidramina.30 O tratamento das reações de hipersensibilidade consiste na 

descontinuação imediata da administração do fármaco incitante, administração de difenidramina (0,1-0,2 

mg/kg via IV, infusão lenta), fosfato sódico de dexametasona (1-2 mg/kg via IV) e, se necessário, 

fluidoterapia. Em caso de reação sistémica grave, pode ser necessária a administração de epinefrina (0,1-

0,3 mL de uma diluição de 1:1000, via IM ou IV).21 No caso da doxorubicina, uma vez controlada a reação, 

a administração pode ser continuada a uma taxa de infusão mais lenta.  

1.1.6. Toxicidade pulmonar 
 A toxicidade pulmonar é um efeito secundário extremamente raro, tanto em cães como em gatos 

submetidos a quimioterapia. A cisplatina, quando administrada a gatos, causa este tipo de toxicidade, que 

se manifesta sob a forma de uma dispneia aguda que conduz à morte do animal em 48-96 horas 69 pelo 

que deve ser evitada a sua administração a esta espécie. Os achados à necrópsia incluem hidrotórax e 

edema pulmonar e mediastínico, associados a alterações na vasculatura alveolar.21 Morse et al (1985) 

publicou um estudo que associa a ciclofosfamida com o desenvolvimento de lesões pulmonares em ratos 

aos quais foi administrada uma dose de 100mg/kg via IP. Os animais apresentaram alterações 

progressivas e irreversíveis.  

1.1.7. Toxicidade dermatológica 
 A toxicidade dermatológica secundária à 

quimioterapia, apesar de relativamente rara, pode ocorrer 

sob três formas: alopécia/atraso no crescimento do pêlo, 

hiperpigmentação e necrose tissular (decorrente do 

extravasamento de fármacos vesicantes).21 Contrariamente 

ao que acontece nos humanos, o atraso no crescimento do 

pêlo é mais comum do que a alopécia, nos animais 

submetidos a quimioterapia.21 Os fármacos citotóxicos 

afetam as células que se encontram na fase anagénica (de 

crescimento) do ciclo de pêlo, levando a um crescimento 

lento do pêlo nas áreas onde se efetuou tricotomia. A 

alopécia ocorre sobretudo em cães com pêlo longo e 

encaracolado, como Poodles, Schnauzers e Kerry Blue 

Terriers.21 Noutros cães e gatos de pêlo curto, afeta 

sobretudo os pêlos táteis. Fármacos como a ciclofosfamida, 

doxorubicina, 5-fluouracilo, 6-tioguanine e hidroxiureia são 

os mais frequentemente associados a estes efeitos 

secundários dermatológicos.21 O desenvolvimento de 

hiperpigmentação secundária à administração de 

quimioterapia é extremamente raro em gatos e relativamente incomum em cães, mas ocorre com maior 
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frequência nos cães que recebem tratamento com protocolos que contêm doxorubicina ou bleomicina. As 

zonas mais afetadas são o focinho, face ventral do abdómen e flancos.21  

Algumas raças (Labrador e Golden retriever) manifestam com frequência sinais de dor ou prurido 

após a administração intravascular de alguns fármacos quimioterápicos, desenvolvendo dermatite 

piotraumática (hotspot). Nestas raças, como precaução, deve ser colocado um colar isabelino para 

prevenir este tipo de reação.21 

 A informação disponível relativa aos efeitos citotóxicos do extravasamento de fármacos 

citotóxicos é limitada e as opções e tratamento em medicina veterinária são definidas com base em 

estudos baseados em evidências grau IV, não estando, portanto, bem definidas. O risco associado ao 

extravasamento dos agentes quimioterápicos não é igual para todos os fármacos. A gravidade da 

alteração dos tecidos decorrente do extravasamento do fármaco depende do tipo e concentração do 

agente, assim como da quantidade administrada.105 Os agentes quimioterápicos podem ser classificados 

como vesicantes (capazes de produzir vesículas, com ou sem destruição tissular), irritantes (podem 

causar sinais de dor quando injetados, com ou sem resposta inflamatória associada) e não vesicantes 

(raramente originam reações agudas ou necrose dos tecidos). A figura 20 representa o potencial 

vesicante de alguns fármacos citotóxicos usados em pequenos animais. A necrose dos tecidos 

desenvolve-se por diversos mecanismos, muitos dos quais permanecem por esclarecer. Alguns fármacos 

mais cáusticos, como a doxorubicina permanecem nos tecidos por muito tempo e a ulceração que ocorre 

não é acompanhada pela formação de tecido de granulação, formando-se assim uma úlcera indolente, 

obrigando ao desbridamento radical ou mesmo à amputação do membro.112 A prevenção do 

extravasamento assume assim uma importância fulcral. Neste sentido, podem ser adotadas as seguintes 

medidas: 

� Administrar o fármaco vesicante através de um cateter perfeitamente colocado, de pequeno 

calibre (22-23G), que requereu apenas uma penetração para a colocação na veia;21, 105 

� Fazer um flush no cateter antes e após da administração do fármaco, com uma solução salina 

(NaCl 0,9%) por alguns minutos;105 

� Vigiar o animal durante todo o período em que é administrado o fármaco citotóxico, a fim de 

assegurar que o cateter permanece viável e que a infusão é feita com sucesso;117 

� Evitar a administração de fármacos irritantes/vesicantes em veias pequenas e frágeis;105 

� Não administrar um agente citotóxico num membro onde foi efetuada venipunção nas 48 horas 

anteriores, acima do local de colocação do cateter;105 

� Não administrar um agente citotóxico num membro que apresente edema ou défice neurológico; 

� Evitar a administração destes fármacos em veias adjacentes a tendões, nervos ou artérias;105 

� Diluir os fármacos cáusticos previamente à sua administração (vincristina diluída até a uma 

concentração final de 0,1 mg/mL e doxorubicina até 0,5 mg/mL);21 

� Estabelecer um protocolo que determine os procedimentos a seguir em caso de extravasamento 

de um fármaco citotóxico;105,117 

Os cães parecem muito mais sensíveis ao extravasamento de fármacos vesicantes/irritantes do que 

os gatos. Estudos MBE grau IV reportam casos de gatos que receberam doses inteiras de doxorubicina 

perivascularmente, sem desenvolver necrose tissular.21 O extravasamento desta droga em cães resulta, 

inevitavelmente, em necrose severa e pode mesmo implicar a amputação do membro.21 Se apesar de 

todas as precauções, ocorreu extravasamento, devem ser tomadas medidas o mais rapidamente possível 
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no sentido de minimizar a lesão. Assim que a extravasão ocorre, vários autores aconselham a tentativa de 

aspiração do máximo volume possível do fármaco extravasado, assim como a aplicar localmente 

compressas quentes (no caso de fármacos irritantes numa tentativa de diluir o agente) ou frias (no caso 

de fármacos vesicantes, como a doxorubicina, para prevenir a disseminação do agente) por 10-15 

minutos a cada 6 horas, por 24-48 horas.21 De seguida são descritos os procedimentos a seguir em caso 

de extravasamento de fármacos irritantes.  

1. Parar a infusão e desconectar o venoclise do cateter;126 

2. Aspirar o máximo volume de fármaco possível, através do cateter existente;126 

3. Marcar a área afetada com uma caneta de tinta indelével;126 

4. Remover o cateter;126 

5. No caso de uma droga irritante, fazer a infiltração subcutânea de 10-20 mL de solução 

salina estéril de NaCl 09%21 (contraindicado no caso de extravasamento de doxorubicina), 

com uma agulha de 25G;82  

6. Administrar, via subcutânea, na área afetada, 1 a 4 mg de fosfato sódico de dexametasona, 

na tentativa de estabilizar as membranas lisossomais e plasmáticas;21 

7. Aplicar patches quentes, a fim de induzir a vasodilatação e, por conseguinte, a diluição do 

fármaco.82 

No caso específico do extravasamento da doxorubicina, existem vários tratamentos descritos: 

• Colocação de outro cateter e administração de dexrazoxane numa dose 10 vezes superior à 

de doxorubicina. A dose inicial deve ser administrada dentro de 3 horas decorridas da 

extravasão e repetida às 24 e 48 horas. Estudos MBE grau IV mostram que esta abordagem 

minimiza fortemente a gravidade da alteração dos tecidos – Langer et al (2006) estudou o 

efeito protetor do dexrazoxane na prevenção da ulceração secundária ao extravasamento 

de daunorubicina (análogo da doxorubicina), tendo concluído que em todos os animais este 

fármaco preveniu completamente a ocorrência de feridas.73  

• Aplicação tópica de DMSO a 99% a cada 8 horas, por duas semanas 117 – esta abordagem 

deve ser reservada para os casos em que o dexrazoxane não está disponível. Langer et al 

(2006) concluiu que a aplicação tópica de DMSO e hidrocortisona concomitante com a 

administração de dexrazoxane diminui a eficácia deste último; 

• Administração intralesional de hialuronidase (300 UI diluídas em 6 mL de solução de NaCl a 

0,9%), semanalmente, até que não sejam observados sinais de dor, eritema e inflamação;112   

• Administração de carvedilol (0,1-0,4mg/kg cada 12-24 horas) – Couto (2009) refere o uso de 

carvedilol na dose indicada pode prevenir os efeitos do extravasamento da doxorubicina ou 

acelerar a recuperação da área afetada; 

• Administração de fator de estimulação da colónia de granulócitos, por via subcutânea, no 

local afetado – estudos desenvolvidos em ratos reportam que esta abordagem teve efeito 

benéfico sob a necrose induzida pelo extravasamento de doxorubicina. Aquando da 

pesquisa para este trabalho, não foram encontrados estudos deste tipo em cães ou gatos.32 

• Desbridamento cirúrgico imediato da área afetada – caso nenhuma das opções terapêuticas 

acima descritas esteja disponível.117 

Se apesar da abordagem médica ocorre necrose e formação de úlcera indolente, pode ser 

necessário o desbridamento cirúrgico ou mesmo a amputação do membro.117 
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1.1.8. Cardiotoxicidade 
A cardiotoxicidade é um efeito secundário relativamente incomum e reservado à administração 

de doxorubicina em cães. Apesar de tanto os cães como os gatos tratados com este fármaco 

apresentarem alterações cardíacas a nível histológico (vacuolização dos miócitos, acompanhada ou não 

pela perda de miofibrilhas21), os cães são muito mais suscetíveis a desenvolverem sinais clínicos de 

alteração cardíaca. Nesta espécie, são reconhecidas duas formas diferentes desta toxicidade: uma 

reação aguda, que ocorre durante ou pouco tempo após a administração do fármaco, ou a forma crónica, 

associada ao efeito cumulativo da doxorubicina. A forma aguda é caraterizada por arritmias cardíacas, 

sobretudo taquicardia sinusal. Este fenómeno parece estar relacionado com a libertação de 

catecolaminas, dependente da libertação de histamina induzida pela doxorubicina, pois os sinais clínicos 

podem ser prevenidos pela administração prévia de um antihistamínico H1 ou H2.
21 Se as arritmias 

persistirem mesmo após a descontinuação da administração do fármaco incitante e estas 

comprometerem a qualidade de vida do paciente (ou mesmo a sua vida), deve ser instituída terapia: para 

cada caso em particular devem ser avaliados os efeitos secundários dos agentes antiarrítmicos, antes de 

iniciar o tratamento. Os fármacos disponíveis (tabela 28) e as suas indicações são as seguintes: 

• Digoxina: Complexos supraventriculares prematuros, taquicardia supraventricular e 

fibrilhação atrial; 

• Lidocaína: Contrações ventriculares prematuras e taquicardia ventricular; 

• Procainamida: Contrações ventriculares prematuras e taquicardia ventricular; 

• Atenolol, sotolol e propanolol: Complexos supraventriculares prematuros, taquiarritmias, 

fibrilhação atrial e complexos ventriculares prematuros;  

• Diltiazem: Complexos supraventriculares prematuros, taquiarritmias e fibrilação atrial.98 

A forma crónica está associada a doses cumulativas superiores a 18038 ou 240 mg/m2 21 (o valor 

varia consoante o autor consultado) e traduz-se pelo desenvolvimento de cardiomiopatia dilatada e as 

alterações rítmicas a ela associadas tais como: arritmias persistentes, incluindo contrações ventriculares 

prematuras, contrações atriais prematuras, taquicardia ventricular paroxística, bloqueio átrio-ventricular de 

segundo grau e outras alterações na condutividade cardíaca. Os sinais clínicos são os de insuficiência 

cardíaca congestiva (sobretudo do lado esquerdo). O tratamento consiste na descontinuação imediata da 

administração de doxorubicina e na administração de fármacos com ação na contratilidade cardíaca 

(glucosídeos digitálicos e agentes inotrópicos), prescritos consoante a avaliação cardíaca. O prognóstico 

é muito reservado, pois as lesões, uma vez desenvolvidas, são irreversíveis. Mais uma vez, é importante 

apostar na prevenção. Assim, recomenda-se que todos os animais (cães ou gatos) realizem 

ecocardiografia antes de iniciar tratamento com doxorubicina e que todos aqueles que mostrem arritmias 

ou alterações na contratilidade do miocárdio não recebam tratamento com este agente. Os animais que 

após esta avaliação inicial prossigam com o tratamento, devem ser monitorizados a cada 3 ciclos a fim de 

avaliar a contratilidade miocárdica.21 Imondi et al (1996) demonstrou que o dexrazoxane é eficaz na 

prevenção ou atenuação da cardiomiopatia secundária à administração de doxorubicina. A eficácia do 

dexrazoxane em reduzir a cardiotoxicidade associada à administração de doxorubicina tem sido 

demonstrada em vários estudos. Os resultados obtidos a partir destes estudos permitem concluir que 

doses cardiotóxicas de doxorubicina podem ser administradas sem sinais de cardiotoxicidade e que 

pacientes com risco cardíaco elevado podem ser tratados com doses plenas de doxorubicina.111 Kalay et 

al (2006) demonstrou o efeito protetor do carvedilol contra o desenvolvimento da cardiomiopatia induzida 
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pela epirrubicina. Couto (2009) afirma que tem usado, com eficácia, o carvedilol (0,1-0,4 mg/kg PO q12-

24h) pelo seu efeito cardioprotetor. 

Tabela 28 Fármacos usados no tratamento de arritimias supraventriculares e taquiarritmias 
ventriculares induzidas pelas antraciclinas. Adaptado de Ogilvie e Moore, A (2006). 

Fármaco Dose 
Atenolol 0,25-1 mg/kg PO q12-24h 
Digoxina 0,003-0,005 mg/kg PO q12h 
Diltiazem 0,5-1.5 mg/kg Po q8h 
Lidocaína 2-4 mg/kg IV (40-80 µg/kg/minuto infusão 

contínua) 
Mexiteline 4-10 mg/kg PO q8h 

Procainamida 20 mg/kg PO q8h 
Hidroclorido de procainamida 6-8 mg/kg IV (20-40 µg/kg/minuto infusão 

contínua) 
Propanolol 0,04-0,06 mg/kg IV lento ou 0,2-1.0 mg/kg PO q8-

12h (se arritmias supraventriculares, combinar com 
digoxina) 

Quinidina 5-20 mg/kh PO q8h 
Sotolol 0,5-2 mg/kg PO q12h 

1.1.9. Urotoxicidade 
Embora sejam raros os efeitos secundários da quimioterapia incidentes sobre o trato urinário, 

estes devem ser abordados. Nesta área, estão descritos dois tipos de efeitos secundários: nefrotoxicidade 

e a ocorrência de cistite hemorrágica estéril. Relativamente à nefrotoxicidade, esta não é muito comum e 

está sobretudo associada à administração de doxorubicina (sobretudo em gatos ou em cães com afeção 

renal pré-existente ou que recebam outros agentes nefrotóxicos concomitantemente), de cisplatina 

(sobretudo em cães) e de metotrexato (em cães, a doses intermédias ou altas). A cistite estéril 

hemorrágica é uma complicação frequente da administração de ciclofosfamida 21 e será abordada mais à 

frente.  

1.1.10. Hepatotoxicidade 
A hepatotoxicidade secundária à quimioterapia é extremamente rara, tanto em cães como em 

gatos. Esta está associada com a administração de corticosteroides em cães, metotrexato, ciclofosfamida, 

lomustina e azatioprina. À exceção da lomustina (que será abordada mais adiante), a hepatotoxicidade 

associada com os restantes fármacos parece ter pouca relevância clínica.21 

1.1.11. Neurotoxicidade 
A neurotoxicidade secundária à quimioterapia é extremamente rara, estando associada 

sobretudo à terapia com 5-fluouracilo (5-FU) em gatos e ocasionalmente em cães (ver adiante). 

1.2. Predisposição racial aos efeitos secundários à quimioterapia 

Existem raças especialmente predispostas à ocorrência de efeitos secundários associados à 

administração de quimioterapia, especialmente à administração de agentes quimioterápicos que 

requerem transporte ativo pela glicoproteína-P (Gp-P). A lista de fármacos inclui os alcaloides da vinca, 

doxorubicina, actinomicina-D e taxanos. Estas raças, particularmente as do tipo collie, têm uma 

frequência elevada de mutação do alelo MDR1 (multidrug resistance 1 – resistência multi-fármaco 1), o 

que diminui a excreção dos agentes quimioterápicos ligados à Gp-P., aumentando a exposição ao 

fármaco ou à sua toxicidade. Os animais homozigóticos para este alelo estão em risco e nestes animais a 

administração dos fármacos anteriormente referidos deve ser evitada ou, caso isto não seja possível, 



Toxicidade associada à quimioterapia – Daniela Belo 

47 
 

deve ser feita uma redução significativa da dose e uma monitorização atenta do animal.115 A frequência 

da mutação do alelo foi caraterizada em diferentes localizações geográficas e está demonstrada na tabela 

seguinte.  

Tabela 29 Frequência de mutação do alelo MDR1 na Alemanha, Austrália, Estados Unidos da América e 
França. Adaptado de Thamm et al (2007) e Chu net al (2007) 

 Alemanha Austrália Estados Unidos da 
América 

França 

 HT HO HT HO HT HO HT HO 
Collie 43,1 33 64 24 46,8 31.2 32 48 
Pastor 

australiano 
25,2 6,9 42,8 21,4 29,8 1,7 - - 

Pastor 
australiano 

(mini) 

--  - - 44,6 3,6 - - 

Shetland 

sheepdog 

48,6 5,7 42,8 0 14,7 1,1 - - 

Whippet 
de pêlo 
longo 

  - - 51,7 15,7 - - 

HT – heterozigótico; HO – homozigótico  

2. Fármacos antineoplásicos utilizados no HVL 

Esta seção reporta os fármacos antineoplásicos utilizados no HVL, assim como os efeitos 

secundários associados à sua administração.  

2.1. Anti-inflamatórios não esteroides (AINEs): Firocoxib e Meloxicam 

Não sendo propriamente fármacos antineoplásicos, os anti-inflamatórios têm aplicação no 

tratamento do cancro, pois alguns tipos de neoplasias expressam a isoforma ciclooxigenase-2 (COX-2) 

uma escala muito maior, quando comparadas com as células normais.10 No HVL, o firocoxib é o inibidor 

seletivo da COX-2 mais utilizado, enquanto o meloxicam é o inibidor preferencial desta isoforma mais 

usado. A toxicidade dos AINEs está diretamente relacionada com a isoforma  - ciclooxigenase 1 (COX-1) 

ou COX-2 - que inibe.10 Em oncologia, o objetivo é a inibição da COX-2, pelo que os fármacos mais 

utilizados nesta área são os inibidores seletivos ou preferenciais desta isoforma. 10 

O alvo primário de toxicidade por AINEs é o trato gastrointestinal, tanto em humanos como em 

animais de companhia. O uso de AINEs está associado a gastrite, ulceração gástrica, erosão e ulceração 

duodenal, ulceração do cólon e colite.10 Estes efeitos estão correlacionados com a inibição dos efeitos 

citoprotetores das prostaglandinas da mucosa induzidas pela COX-1, com a irritação local causada pelo 

fármaco e pela inibição da agregação plaquetária.10 A isoforma COX-2 é expressa na mácula densa da 

pars ascendens da ansa de Henle e células intersticiais, É responsável por parte da regulação da taxa de 

filtração glomerular e pela promoção da circulação glomerular e diurese quando se verifica um aumento 

do volume sanguíneo circulante. Participa também na manutenção da perfusão renal em situações de 

insuficiente regulação do eixo renina-angiotensina-aldosterona (como acontece, por exemplo, em caso de 

diabetes mellitus e hipoadrenocorticismo).10 Assim, os efeitos adversos associados à administração de 

inibidores seletivos da COX-2 ou inibidores preferenciais da COX-2 incluem a retenção de fluidos, edema, 

hipercalémia e insuficiência renal aguda.10 Embora não seja completamente claro, pensa-se que os AINEs 

tenham toxicidade reprodutiva, pois a isoforma COX-2 está presente no epitélio uterino e parece estar 

envolvida na implantação, angiogénese e início do parto, assim como na glomerulogénese fetal. Os 

AINEs podem também ter efeitos adversos a nível ósseo, nomeadamente a nível da recuperação após 



Toxicidade associada à quimioterapia – Daniela Belo 

48 
 

fratura.10A nível neurológico, a isoforma COX-2 é expressa nos corpos celulares neuronais e dendrites e a 

sua atividade é especialmente alta nos neonatos. A COX está também associada á libertação de 

prostanoides, que regulam a temperatura corporal e desenvolvimento neuronal. Embora em medicina 

humana esteja descrita toxicidade cardíaca associada ao uso de AINEs, esta nunca foi documentada em 

medicina veterinária, até à data.55 

2.2. Carboplatina 

A administração de carboplatina pode induzir mielossupressão, que se manifesta pelo 

desenvolvimento de trombocitopénia, associada ou não a neutropénia. A administração deste fármaco 

está também associada a nefrotoxicidade (que é exacerbada pela administração concomitante de 

aminoglicosídeos, pelo que esta deve ser evitada), toxicidade gastrointestinal (que surge sob a forma de 

vómito e/ou diarreia), desequilíbrios eletrolíticos, neurotoxicidade, ototoxicidade e reações anafiláticas.101 

Hahn et al (1997) administrou carboplatina a 3 grupos de gatos, em doses de 150, 200 e 250 mg/m2 e 

comparou as toxicidades decorrentes da administração deste fármaco nas diferentes dosagens. Neste 

estudo foi observada a ocorrência de neutropénia e trombocitopénia severas nos grupos que receberam 

doses de 200 ou 250 mg/m2, entre os dias 14 e 25 após a administração. Sinais como anorexia, vómito, 

diarreia, ou letargia também não foram observados em nenhum dos animais, neste estudo. Em nenhum 

dos animais foi observada toxicidade pulmonar, comummente associada à administração de outro 

derivado platínico, a cisplatina, a gatos, o que torna a carboplatina, na espécie felina, uma boa alternativa 

a este fármaco.46. Kisseberth et al (2008) procurou determinar a dose máxima tolerada e a dose-limite de 

toxicidade da carboplatina em 59 gatos com doença oncológica, tendo concluído que a dose máxima 

tolerada é de 240 mg/m2 e que a neutropénia é a toxicidade dose-limitante, ou seja, foi o efeito secundário 

que, mais frequentemente, condicionou a dose administrada. Em 44 gatos desenvolveu-se neutropénia, 

sendo que em 6 animais esta foi de grau 3 ou superior (classificação VCOG, consultar anexo) aos dias 7 

(n=1), 14 (n=4) e 21 (n=1). Nenhum dos animais apresentou sinais de nefrotoxicidade ou toxicidade 

pulmonar, comuns na administração de cisplatina, a esta espécie.  

2.3. Ciclofosfamida 

A administração de ciclofosfamida está associada a toxicidade gastrointestinal e 

mielossupressão. A toxicidade gastrointestinal pode manifestar-se sob a forma de vómito ou diarreia, nos 

dias 1 a 3 dias após o tratamento. A mielossupressão ocorre sobretudo sob a forma de neutropénia e o 

tempo de menor contagem de neutrófilos expressa-se entre os 7-14 dias após a administração do 

fármaco, podendo decorrer até 4 semanas até que o animal recupere as contagens normais.68 

Em cães, a administração deste fármaco pode levar à perda de pêlo ou atraso no crescimento do 

mesmo, assim como a um aumento transitório das enzimas hepáticas.68 Um efeito secundário 

particularmente importante da ciclofosfamida, nos cães, é a cistite hemorrágica, pelo que se deve efetuar 

uma urianálise a cada 2-3 semanas nos protocolos de baixa dosagem e previamente à administração da 

ciclofosfamida nos protocolos de alta dosagem. Se for detetado sangue na urina ou o animal desenvolver 

qualquer sinal de cistite, a administração de ciclofosfamida deve ser suspensa e esta substituída por 

melphalan ou clorambucilo. A cistite hemorrágica é debilitante e podem decorrer várias semanas até à 

sua resolução. Nos casos difíceis, pode ser efetuado uma lavagem vesical com DMSO: DMSO a 5% 

diluído em 10 mL de água são instilados na bexiga e removidos após 20 minutos.13 A administração 

concomitante de um diurético, como a furosemida, diminui a probabilidade do desenvolvimento de cistite 

hemorrágica estéril secundária à administração deste fármaco antineoplásico.13 
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Em gatos, a ciclofosfamida pode causar uma redução do apetite, que se pensa estar correlacionada 

com uma alteração no paladar ou com o desenvolvimento de estomatite subclínica. Este fármaco está 

também associado com a queda de bigodes, que geralmente ocorre de uma forma gradual. A cistite 

hemorrágica secundária à administração de ciclofosfamida não é, geralmente, um problema nesta 

espécie13 Em humanos, este fármaco causa alterações embrionárias e fetais, pelo que a sua 

administração a fêmeas gestantes é desaconselhada. É excretado no leite, pelo que as crias devem ser 

retiradas antes do início do tratamento e alimentadas com leite de substituição. Pode causar esterilidade 

em machos.68 

2.4. Cisplatina 

A cisplatina tem um efeito ematogéneo potente. O vómito ocorre geralmente entre as 6 horas 

decorrentes da administração e pode durar até 6 horas, podendo ser evitado através da pré-medicação 

com um antiemético como a metoclopramida (0,25-0,5 mg/kg SC 101) ou o maropitant (gatos: 0,5-1 mg/kg 

SC, cães: 1mg/kg SC101).68 Pode causar outros efeitos gastrointestinais, como diarreia (incluindo 

hematoquésia) e perda de apetite.68 A cisplatina é irritante quando a sua administração é feita 

perivascularmente.68 Possui também efeito nefrotóxico em várias espécies, inclusive em humanos, ratos e 

cães, pelo que antes da sua administração o paciente deve estar bem hidratado e a diurese forçada com 

uma solução salina (NaCl 0,9%) a uma taxa de 20 mL/kg/h nas 4 horas que antecedem e nas 2 horas que 

se seguem à administração do agente.69 Outros métodos para diminuir a nefrotoxicidade da cisplatina 

incluem a administração de manitol ou furosemida – não é conhecida, ao certo, a razão de os diuréticos 

diminuírem a toxicidade renal da cisplatina, mas pensa-se que seja por acelerar a passagem deste agente 

pelos túbulos renais ao aumentar a excreção urinária.69 A maioria dos pacientes que desenvolvem algum 

grau de disfunção renal nunca chegam a recuperar completamente, mas há estudos em humanos que 

sugerem que esta disfunção não progride, desde que se evite um novo insulto ao funcionamento renal.7 A 

nefrotoxicidade da cisplatina não parece ser causada pelo fármaco em si, mas pelos seus metabolitos 

inativos. No período de 2 semanas após a administração deste agente neoplásico, não devem ser usados 

outros fármacos com efeito nefrotóxico.7 A cisplatina pode também induzir mielossupressão, com 

diminuição das contagens de neutrófilos e plaquetas, mas esta geralmente não é significativa.7 A 

cisplatina tem toxicidade neurológica, podendo causar neuropatias periféricas, expressas por dor das 

extremidades e perda de audição, sobretudo de altas frequências.7 Podem também ocorrer convulsões, 

desequilíbrios eletrolíticos, aumento do ácido úrico na urina e aumentos das enzimas hepáticas.7 Estão 

também associadas reações anafiláticas e morte súbita, secundárias à administração deste agente 

antineoplásico.7  

A administração de cisplatina está contraindicada em gatos, pois nesta espécie está associada com o 

desenvolvimento de hidrotórax, edema pulmonar e mediastínico.69 

2.5. Clorambucilo 

A administração de clorambucilo está relacionada com mielossupressão, que se manifesta sobretudo 

com o desenvolvimento de neutropénia e trombocitopénia.68 O clorambucilo está associado a toxicidade 

gastrointestinal, pelo que a sua administração pode também desencadear a ocorrência de vómito e 

diarreia.68 A perda de pelo e atraso no crescimento do mesmo, em cães, é também um efeito adverso 

associado a este fármaco.68 Em humanos, este fármaco antineoplásico foi associado ao desenvolvimento 

de anomalias fetais, pelo que o seu uso não é recomendado em fêmeas gestantes. Não está 

completamente esclarecido se é excretado no leite, pelo que as crias devem ser retiradas antes da mãe e 
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alimentadas com leite de substituição.68 Em pacientes humanos, está bem estabelecida a relação entre a 

administração de clorambucilo e o desenvolvimento de sinais de distúrbios do sistema nervoso central, 

que incluem mioclonias, tremores, agitações e convulsões tónicoclónicas. Esta relação foi também 

estabelecida em animais de laboratório. Em medicina veterinária existe apenas um caso reportado de 

toxicidade neurológica associada à administração de clorambucilo.9 

2.6. Doxorubicina  

A doxorubicina possui o espetro de ação mais amplo de todos os fármacos antineoplásicos 

utilizados, mas possivelmente também o maior leque de efeitos tóxicos significativos.68 Este fármaco é 

vesicante, tendo efeitos nefastos quando administrado perivascularmente. Os efeitos do seu 

extravasamento podem implicar a amputação do membro, cirurgia de reconstituição ou mesmo a 

eutanásia do animal.13 Os efeitos associados ao extravasamento de doxorubicina, assim como os 

procedimentos a adotar em caso de ocorrência do mesmo foram discutidos anteriormente. A 

administração intravascular deste fármaco, sem extravasamento, pode originar tromboflebite e esclerose 

venosa.68 À administração de doxorubicina foram associadas, ainda que raramente, reações de 

hipersensibilidade, pelo que se recomenda a pré-medicação dos pacientes com um antihistamínico.68 

Animais que vomitem após o tratamento devem ser tratados com antieméticos – metoclopramida ou 

maropitant, no dia do tratamento e nos 3 dias seguintes.68 Secundariamente à administração de 

doxorubicina pode ocorrer mielossupressão, com o tempo de menor contagem aos 5-10 dias pós-

administração.68 Este fármaco possui toxicidade cardíaca em cães, que pode ser aguda ou crónica. A 

toxicidade cardíaca aguda provoca arritmias, alterações do segmento ST e da onda T, taquicardia sinusal 

e extrasístoles, pelo que o pulso deve ser monitorizado durante a infusão e o ECG deve estar sempre 

disponível.13,21 Por outro lado, este fármaco tem uma toxicidade cumulativa que se pode manifestar pelo 

desenvolvimento de cardiomiopatia dilatada - em cães, a dose máxima cumulativa de doxorubicina é de 

180-240mg/m2 mas alguns animais manifestam sinais de toxicidade a doses mais baixas. Assim, é 

necessária uma monitorização apertada destes animais e recomenda-se que, pelo menos, se efetue uma 

avaliação ecográfica previamente à administração da primeira dose e depois, alternadamente, em cada 

tratamento (i.e. primeira, terceira, quinta e assim sucessivamente). Os cães que desenvolvem 

cardiomiopatia secundária à administração destes fármacos não respondem ao tratamento médico 

padrão.13 Têm sido estudadas várias alternativas que possam contornar o problema da toxicidade 

cardíaca associado à administração da doxorubicina. O uso profilático do carvedilol em pacientes 

humanos submetidos a quimioterapia com antraciclinas parece proteger as funções sistólicas e diastólicas 

do ventrículo esquerdo. 63 Couto et al (2009) reporta que tem usado com sucesso, na sua prática clínica, 

o carvedilol (0,1-0,4 mg/kg PO q24h) em animais com disfunção miocárdica subclínica que precisavam de 

doxorubicina. O dexrazoxane protege também contra a cardiotoxicidade decorrente da administração de 

doxorubicina, mas a dose de dexrazoxane tem de ser, pelo menos, 10 vezes superior à de doxorubicina e 

os efeitos cardioprotetores são tanto menores quanto maior a dose de doxorubicina, provavelmente 

porque o metabolismo do dexrazoxane é muito mais rápido do que o da doxorubicina.61 A administração 

semanal de doses menores de doxorubicina permitiu a administração de doses cumulativas 

consideravelmente maiores sem o desenvolvimento de cardiotoxicidade. No entanto, foi demonstrado que 

esta abordagem diminui a eficácia antitumoral da doxorubicina.21 Os gatos são também suscetíveis á 

toxicidade renal, que pode provocar insuficiência renal aguda ou crónica.68 



Toxicidade associada à quimioterapia – Daniela Belo 

51 
 

2.7. L-asparaginase  

A L-asparaginase é uma enzima derivada da bactéria Escherichia coli. Pela sua natureza 

antigénica, existe um risco potencial de reação de hipersensibilidade, que pode ser caraterizada por 

vómito, diarreia, prurido, urticária, dispneia, agitação, hipotensão e colapso.57 Para minimizar a ocorrência 

destes sinais, a administração do fármaco deve ser feita via IM ou SC e nunca IV13 e a premedicação com 

difenidramina deve ser ponderada. A probabilidade de ocorrência destes sinais aumenta com as doses 

subsequentes. Se se observaram sinais de hipersensibilidade, pode-se trocar para um derivado da 

Erwinia spp., em vez do derivado da Escherichia coli.68 

O desenvolvimento de mielossupressão secundário à administração deste fármaco 

antineoplásico é raro, mas pode acontecer com a administração concomitante de vincristina. Nos 

humanos, esta enzima foi associada a toxicidade hepática e efeitos na síntese proteica, incluindo 

distúrbios de coagulação.57 Este fármaco também está associado ao desenvolvimento de pancreatite e de 

outros sinais de afeção gastrointestinal, com diminuição dos valores de proteínas totais, pelo que não 

deve ser administrado a pacientes com pancreatite ou história pregressa de pancreatite.57 A 

administração de doses altas foi também associada com alterações na síntese de insulina, com 

consequente elevação dos níveis de glicemia. 57
  

2.8. Lomustina 

A administração de lomustina está associada a mielossupressão, afeção gastrointestinal (anorexia, 

vómito, diarreia e desenvolvimento de estomatite), toxicidade hepática, toxicidade renal, toxicidade 

pulmonar, queda de pelo, destruição das células da camada mais exterior da córnea.68 

A mielossupressão induzida tem um tempo de menor contagem celular bimodal (dias 7 e 21 pós-

administração) e traduz-se, essencialmente, pelo desenvolvimento de trombocitopénia, com ou sem 

neutropénia. Se a contagem plaquetária decair abaixo dos 100.000/µL, a administração deve ser 

descontinuada até à recuperação de contagens normais.108 Intile et al (200) estudou a eficácia da 

administração de dexametasona (1 mg/kg BID, 5 dias antes da administração de lomustina) previamente 

ao tratamento de lomustina na prevenção do desenvolvimento de neutropénia de grau 4 - um 

procedimento realizado eficazmente em medicina humana - concluindo que esta abordagem não revela 

qualquer efeito na prevenção do desenvolvimento de neutropénia de grau 4 em animais tratados com 

lomustina.62 

A toxicidade hepática induzida por este quimioterápico consiste, geralmente, no aumento reversível 

das enzimas hepáticas, mas pode também levar ao desenvolvimento de hepatopatia progressiva que 

pode desencadear a morte do animal.68 Num estudo de Kristal, O et al (2008), o intervalo médio entre a 

última administração de lomustina e a deteção de toxicidade hepática foi de 11 semanas, num intervalo 

que varia entre as 2 e as 49 semanas. Hosoya et al (2009) estudou a elevação da enzima hepática 

alanina transaminase (ALT) secundariamente à administração de lomustina em 109 cães. Em 29% dos 

cães tratados com lomustina ocorreu uma elevação muito significativa da ALT (mais de 5 vezes o limite 

superior de referência), que se desenvolveu mais frequentemente após 1 a 3 administrações deste 

fármaco. Em 53% destes casos, a elevação da enzima ocorreu sem que lhe precedesse uma elevação 

mais moderada. Neste estudo, 3 cães desenvolveram uma hepatopatia clínica e foi estabelecido um 

maior risco para os animais com idade média de 5 anos para o desenvolvimento de elevação significativa 

da ALT (superior a 10 vezes o limite superior de referência).59 Skorupsi et al (2011) estudou a eficácia da 

administração de denamarin na prevenção da hepatotoxicidade induzida pela lomustina, concluindo que 
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este fármaco tem aplicação com este fim, pois o aumento das enzimas hepáticas verificado com a 

administração de denamarin e lomustina é inferior ao verificado com a administração de lomustina, 

aumentando assim a probabilidade de os animais tratados com lomustina terminarem o tratamento, em 

vez de o interromperem devido ao aumento significativo das enzimas hepáticas.107 

A toxicidade pulmonar descrita como efeito adverso secundário à administração de lomustina 

consiste na ocorrência de infiltrados ou fibrose pulmonares.68  

A administração deste fármaco antitumoral é desaconselhada em fêmeas gestantes ou lactantes.68 

A lomustina é metabolizada no fígado e excretada na urina. Os pacientes com afeção renal ou 

hepática pré-existente devem receber um acompanhamento médico mais atento.68 

2.9. Prednisona 

A prednisona tem um número elevado de efeitos secundários. O seu uso prolongado, para além de 

causar supressão do eixo hipotálamo-hipofisário com consequente atrofia adrenal, está também 

associado ao desenvolvimento de alterações glomerulares e proteinúria significativas, hepatopatia, 

diabetes mellitus e hiperadrenocorticismo.101 Os cães com polifagia marcada podem representar um 

problema pois podem tornar-se obesos e o cálculo correto da dosagem de quimioterápicos pode ser difícil. 

Este fármaco pode também causar ulceração gastrointestinal e já foi, algumas vezes, associado a 

pancreatite. Os regimes multi-drogas cessam, muitas vezes, a administração da terapia com esteroides 

após as primeiras semanas de tratamento.13 Os pacientes tratados com prednisona podem também 

apresentar hiperglicémia e valores diminuídos da atividade de T4 sérica. 101 

2.10. Vinblastina 

A leucopénia é o efeito secundário mais frequente e aquele que limita, com maior frequência, a 

dose do tratamento com vinblastina68. A trombocitopénia é, geralmente, transitória, mas as contagens 

plaquetárias podem chegar a atingir valores preocupantes, especialmente naqueles pacientes que já 

receberam tratamento prévio (quimio ou radioterapia). Após a administração de vinblastina podem 

também surgir náuseas, vómitos, anorexia, diarreia e obstipação, que geralmente resolvem em menos de 

24 horas. Este fármaco pode também incidir sobre o sistema nervoso autónomo, induzindo retenção 

urinária ou taquicardia sinusal. O seu extravasamento perivascular pode provocar irritação tissular, flebite 

e necrose.68 

2.11. Vincristina 

A vincristina é um irritante perivascular severo. Caso se suspeite de extravasamento, deve ser 

aplicada uma compressa quente no local, imediatamente. Para limitar a necrose tissular, pode ser 

administrada, circunferencialmente ao local, hialuronidase (300 UI diluídas em 6 mL de cloreto de sódio a 

0,9%), imediatamente a seguir ao extravasamento e depois semanalmente. O dono pode também aplicar 

em casa DMSO tópico. 

Geralmente este agente não tem um grande efeito imunossupressor, embora os cães que recebem 

uma dose no limite superior do intervalo (0,7-0,75 mg/m2) possam, ocasionalmente, sofrer uma 

neutropénia aos 4-7 dias após a administração.68 Relativamente à toxicidade gastrointestinal, esta é rara, 

podendo os animais não comer nas horas seguintes à administração da droga.68 A vincristina tem efeitos 

sobre a tubulina, podendo condicionar o transporte de informação axonal, estando associada a 

neuropatias, sobretudo sensoriais, que podem incluir défices propriocetivos e hiporreflexia espinal. Em 
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cães, o sistema nervoso autónomo pode ser afetado, podendo ser observados obstipação e íleo 

paralítico.68 Em gatos é mais comum o desenvolvimento de anorexia.13 

3. Protocolos quimioterápicos utilizados no HVL 

 Existe uma grande variedade de protocolos quimioterápicos disponíveis, sobretudo no que diz 

respeito ao tratamento de certos de tipos de cancro, como o linfoma. Os protocolos eleitos no HVL variam 

consoante vários fatores. Em primeiro lugar contabilizam-se fatores relativos ao animal, como a idade, 

existência de outras doenças associadas, tipo de cancro de que padece, seu tipo histológico, 

estadiamento e esperança média de vida associada. Por outro lado, há outros fatores a ter em conta, 

igualmente importantes como a idade dos membros da família, presença de crianças ou mulheres 

grávidas e disponibilidade psicológica, temporal e financeira dos donos para suportar as diversas visitas à 

clínica e os custos do tratamento.75 Da análise de todos estes fatores, resulta a escolha do protocolo 

quimioterápico mais adequado.  

 Os diversos protocolos quimioterápicos utilizados no HVL à data de realização deste trabalho 

serão apresentados em seguida, e para cada protocolo serão discutidos os efeitos secundários 

decorrentes da sua aplicação. Os protocolos quimioterápicos utilizados consistem em combinações dos 

fármacos anteriormente descritos. 

3.1. Protocolos quimioterápicos utilizados no tratamento do linfoma 

O tratamento do linfoma terá uma abordagem diferente do tratamento de outras neoplasias, uma vez 

que o tratamento desta neoplasia se distingue das demais. Os protocolos quimioterápicos são 

praticamente exclusivos para esta afeção, enquanto muitos outros protocolos são utilizados no tratamento 

de afeções diferentes. 

Os linfomas são um grupo de neoplasias diversas que têm em comum a sua origem nas células linfo-

reticulares. Por norma, têm origem em tecidos linfoides, como linfonodos, baço e medula óssea mas 

podem ter origem em praticamente qualquer tecido. É uma das neoplasias mais comum nos cães e, nesta 

espécie, afeta sobretudo animais de meia-idade a idade avançada (idade média ao diagnóstico de 6-9 

anos).122 A curva que representa a idade ao diagnóstico dos gatos com linfoma é bimodal: o primeiro pico 

verifica-se, aproximadamente, aos 2 anos de idade e a grande maioria dos gatos estão infetados com o 

vírus da leucemia felina (FeLV); o segundo pico verifica-se aos 10-12 anos e a grande maioria dos gatos 

não contatou com o vírus. A infeção com o vírus da imunodeficiência felina (FIV) aumenta em 6 vezes a 

predisposição para o desenvolvimento de linfoma, enquanto a coinfeção com os vírus FIV e FeLV 

aumenta este risco para 75 vezes. Existem quatro formas de apresentação distintas desta neoplasia: 

• Multicêntrico: caraterizado por linfadenopatia generalizada, com ou sem envolvimento hepático, 

esplénico e/ou da medula óssea; 

• Mediastínico: caraterizado por linfadenopatia dos linfonodos mediastínicos, com ou sem 

envolvimento da medula óssea; 

• Alimentar: caraterizado por infiltração do trato gastrointestinal, que pode ser focal, multifocal ou 

difuso, com ou sem linfadenopatia intra-abdominal; 

• Extranodal: afeta qualquer outro órgão ou tecido.22 

Os sinais clínicos variam consoante a forma de apresentação. A forma de apresentação mais 

comum nos cães (80%) é a multicêntrica, enquanto nos gatos é a alimentar (70%).22 Nos gatos FeLV 
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positivos, a forma mais comum de apresentação é a mediastínica.22 Com o objetivo de estabelecer o 

estadiamento desta neoplasia nos doentes que dela padecem, é utilizado o sistema de classificação da 

Organização Mundial de Saúde (OMS), descrito na tabela 30. Este sistema de classificação inclui ainda 

os sub-estadios a – sem o desenvolvimento de sinais sistémicos – e b – com o desenvolvimento de sinais 

sistémicos. O estadio não está correlacionado com fatores prognósticos. De fato, a única informação 

diagnóstica de relevância clínica corresponde ao sub-estadio da doença, ou seja, à presença (sub-estadio 

b) ou ausência (sub-estadio a) de sinais sistémicos.22 

Tabela 30 Sistema de classificação da Organização Mundial de Saúde (OMS) utilizado para o linfoma 
nos animais domésticos. Adaptado de Vail, D e Young, K (2007). 

Estadio Localização 

I 
Envolvimento de apenas um linfonodo ou tecido linfoide num único 
órgão 

II Envolvimento de vários linfonodos, limitado a uma região 
III Envolvimento generalizado dos linfonodos 
IV Envolvimento do baço e/ou fígado 

V 
Repercussão nos valores sanguíneos e envolvimento da medula óssea 
e/ou outros sistemas orgânicos 

 

Sem tratamento, a maioria dos cães e gatos com linfoma morrerá dentro de 4 a 8 semanas. Por 

se tratar, quase sempre, de uma afeção sistémica, o tratamento tem de ser sistémico para que se alcance 

a remissão e um tempo de sobrevivência prolongado. A quimioterapia é o tratamento de eleição e é, 

geralmente, bastante gratificante, já que a percentagem de animais que atingem a remissão completa é 

muito elevada.122 

Os protocolos quimioterápicos que utilizam vários fármacos têm uma eficácia superior aos que 

apenas utilizam um fármaco antineoplásico. Cerca de 65-75% dos gatos e 80-90% dos cães com linfoma 

submetidos a quimioterapia alcançam a remissão. Foram desenvolvidos muitos protocolos multi-drogas 

ao longo dos últimos 15 anos, a grande maioria dos quais tem por base os mesmos fármacos 

antineoplásicos (ciclofosfamida, doxorubicina, vincristina e prednisona).122 Apesar da multiplicidade de 

protocolos quimioterápicos para cães com linfoma, parece que a medicina veterinária alcançou um 

impasse com os fármacos antineoplásicos atualmente disponíveis, pois nenhum dos protocolos 

desenvolvidos conseguiu mais do que um tempo de sobrevivência de 12 meses, e mais do que 25% dos 

animais vivos aos 2 anos após o diagnóstico.122 Os principais objetivos do tratamento do linfoma são a 

indução de uma remissão completa e duradoura (superior a 6 meses), reinduzir a remissão assim que se 

verifica recidiva e, por fim, reinduzir remissões sempre que se verificam novas recidivas, utilizando 

fármacos que não faziam parte do protocolo de indução original.122 A tabela 31 faz a associação entre as 

diferentes fases do tratamento do linfoma e o risco de desenvolvimento de toxicidade.122 

Tabela 31 Fases de um protocolo quimioterápico de combinação. Adaptado de Ogilvie, G e Moore, A (2006) 

Fase de tratamento Risco de toxicidade Resposta 

Indução/ re-indução Maior 
Maior probabilidade de 

resposta 
Consolidação Moderado Alguma resposta 
Manutenção Menor Adia a recorrência 

De recuperação Moderado a elevado 
Menor probabilidade de 

resposta 
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O tratamento do linfoma pode ter várias abordagens, consoante o estado clínico do animal e a 

disponibilidade do dono relativa ao tratamento, a saber: 

• terapia paliativa - constituída pela administração de corticosteroides – o dono deve ser 

informado de que, mesmo que no futuro se decida pelo tratamento com quimioterapia 

(num protocolo multi-droga, mais eficaz), a probabilidade de indução da remissão é 

menor, assim como o tempo de duração da mesma; 

• protocolo de baixo custo (com baixa toxicidade, de maneira a requerer uma 

monitorização menos apertada): pode ser constituído pela administração de 

doxorubicina (5 ciclos, com intervalo de 3 semanas entre si) ou pela administração de 

prednisona associada a clorambucilo ou lomustina; 

• tratamento mais agressivo e ao mesmo tempo eficaz, e com melhores resultados: 

associação entre ciclofosfamida, vincristina, prednisona e doxorubicina (associação 

CHOP) 

• tratamento mais avançado: administração de quimioterapia (associação CHOP) 

associada à radioterapia e ao transplante autólogo de medula óssea – atualmente estes 

recursos não estão disponíveis em Portugal.37 

3.1.1. Associação CHOP 
(ciclofosfamida/vincristina/doxorubicina/prednisona)  

No HVL, o protocolo geralmente eleito para induzir/reinduzir a remissão é o protocolo da 

universidade de Madison-Wisconsin, expresso na tabela 6. Este protocolo não requer quimioterapia de 

manutenção (necessária noutros protocolos menos agressivos, como o COP, que associa ciclofosfamida 

com vincristina e prednisona), e os resultados apresentados são iguais, senão superiores aos protocolos 

que requerem quimioterapia de manutenção.122,Os fármacos utilizados no protocolo Madison-Wisconsin 

25 são a ciclofosfamida, a doxorubicina, a prednisona e a vincristina, que são administrados de acordo 

com a dosagem e frequência expressas na tabela 32. 
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Tabela 32 Calendário e dose de administração de cada fármaco, no protocolo Madison Wisconsin 25. 
Fonte: Chun, R (2006). 

Semana 

Fármaco citotóxico 
Ciclofosfamida 
Dose: 200-250 

mg/m2 PO 

Doxorubicina 
Dose: 30 mg/m2 IV 

Prednisona 
 

Vincristina 
Dose: 0,5-0,7 

mg/m2 IV 
1 - - X X 
2 X - X - 
3 - - X X 
4 - X X - 
5 - - - - 
6 - - - X 
7 X - - - 
8 - - - X 
9 - X - - 

11 - - - X 
13 X - - - 
15 - - - X 
17 - X - - 
19 - - - X 
21 X - - - 
23 - - - X 
25 - X - - 

Dose prednisona: iniciar a 2mg/kg por 7 dias, passar para 1.5 mg/kg por 7 dias, depois para 1 mg/kg por 7 
dias, depois 0,5 mg/kg por 7 dias e parar; administração PO.   

As toxicidades associadas a cada fármaco que constitui este protocolo foram discutidas 

previamente, pelo que se apresenta uma tabela – tabela 33 - com o somatório das toxicidades associadas 

a este protocolo. 
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Tabela 33 Resumo das toxicidades associadas ao protocolo Madison-Wisconsin 25. 

Toxicidade  Fármaco envolvido 

Cardíaca 

Toxicidade aguda: arritmias, 
alterações do segmento S-T e da onda 

T, taquicardia sinusal, extrasístoles 
(C) 

Doxorubicina 

Toxicidade crónica: cardiomiopatia 
dilatada (C) 

Doxorubicina 

Dermatológica 

Perda de pêlo Ciclofosfomida 
Irritação perivascular severa Doxorubicina, vincristina 

Atraso no crescimento do pêlo Ciclofosfomida 
Queda dos bigodes (G) Ciclofosfomida 

Endocrinológica 
Desenvolvimento de 

hiperadrenocorticismo 
Prednisona 

Gastrointestinal 

Vómito Ciclofosfomida, doxorubicina 
Diarreia Ciclofosfomida 

Perda de apetite (G) Ciclofosfomida, vincristina 
Pancreatite Prednisona 

Ulceração gastrointestinal Prednisona 

Hematológica Mielossupressão (C) 
Ciclofosfomida, 

doxorubicina,vincristina 

Hepática 
Aumento transitório dos enzimas 

hepáticos 
Ciclofosfomida; prednisona 

Reprodutiva 
Esterilidade dos machos Ciclofosfomida 

Alterações embrionárias e fetais Ciclofosfamida 

Nefrológica 
Insuficiência renal aguda ou crónica 

(G) 
Doxorubicina, prednisona 

Neurológica Neuropatias sensoriais Vincristina 
Urinária Cistite hemorrágica (C) Ciclofosfamida 

C - mais frequente em cães; G - mais frequente em gatos 

3.1.2. Protocolos de baixo custo 

Quando os donos de um animal com linfoma se mostram reticentes, por motivos financeiros, em 

seguir com a quimioterapia, podem ser tentados protocolos de baixo custo, substancialmente mais 

económicos, por requererem uma monitorização menos apertada. Até à data de recolha dos dados, foram 

utilizados no HVL dois protocolos de baixo custo, um associando a prednisona com lomustina ou 

clorambucilo e outro que consiste na administração única de doxorubicina, em intervalos de 3 semanas, 

num total de 5 ciclos. 

3.1.2.1. Protocolo Prednisona/Lomustina 

Este protocolo é administrado segundo as seguintes recomendações: 

• Lomustina. 60-90 mg/m2, cada 21-28 dias, num total de 5 tratamentos; 

• Prednisona: iniciar na dose de 2 mg/m2 durante sete dias e reduzir gradualmente durante o 

primeiro mês de tratamento 

Sauerbrey e colegas (2007) estudaram os efeitos adversos associados a este protocolo em 17 

cães com linfoma multicêntrico. A neutropenia foi o fator dose-limitante, tendo 4 dos 17 cães desenvolvido 

neutropénia de grau 1, uma semana após a primeira administração de lomustina. O estudo concluiu que 

este protocolo foi bem tolerado pela maioria dos animais, mas que deve ser reservado para quando os 

animais não têm acesso aos protocolos de associação CHOP.104  

A tabela 34 resume as toxicidades associadas ao protocolo prednisona-lomustina. 
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Tabela 34 Resumo das toxicidades associadas ao protocolo prednisona-lomustina 

Toxicidade Sinal clínico Fármaco envolvido 

Dermatológica 
Queda de pêlo 

Atraso no crescimento do pêlo 
Lomustina 

Endocrinológica 
Desenvolvimento de 

hiperadrenocorticismo 
Prednisona 

Gastrointestinal 
Diarreia Lomustina 
Vómito Lomustina 

Ulceração gastrointestinal Prednisona 
Hematológica Mielossupressão (bimodal) Lomustina, prednisona 

Hepática 
Aumento das enzimas hepáticas Lomustina 

Hepatopatia  Lomustina, Prednisona 
Pulmonar Infiltrados e fibrose pulmonares Lomustina 

Renal Glomerulopatia Lomustina, Prednisona 
 

3.1.2.2. Protocolo Doxorubicina 

Este protocolo consiste na administração de doxorubicina dose de 30 mg/m2 (em animais com 

peso vivo superior a 10 kg) ou 1 mg/kg (em animais com peso inferior a 10 kg), via endovenosa, num total 

de 5 ciclos, com intervalos de 3 semanas entre administrações. As toxicidades associadas a este 

tratamento são as associadas à administração de doxorubicina. A tabela seguinte resume todas as 

toxicidades associadas a este fármaco. 

Tabela 35 Resumo das toxicidades associadas ao protocolo de baixo custo de administração de 
doxorubicina. 

Toxicidade Sinal clínico 

Cardíaca 

Toxicidade aguda: arritmias, 
alterações do segmento S-T e da onda 
T, taquicardia sinusal, extrassístoles 

(C) 
Toxicidade crónica: cardiomiopatia 

dilatada (C) 

Dermatológica 
Irritação perivascular severa quando 

ocorre extravasamento 
Gastrointestinal Vómito 

Hematológica Mielossupressão (C) 

Renal 
Insuficiência renal aguda ou crónica 

(G) 
C - mais frequente em cães; G - mais frequente em gatos 

3.1.3. Quimioterapia de reindução e de recuperação 

Todos os animais com linfoma em remissão acabam por recidivar, devido à emergência de clones 

tumorais que são mais resistentes aos agentes antineoplásicos, denominados de clones-MDR (clones 

resistência multi-droga, de células que eram inicialmente resistentes aos agentes antineoplásicos ou se 

tornaram após a exposição aos mesmos). Na primeira recidiva, deve ser tentada uma reindução com o 

protocolo de indução inicialmente utilizado. Pode ser esperada uma taxa de reindução de quase 90% dos 

cães que completaram, com total sucesso, um protocolo de associação CHOP, que recidivaram quando 

não se encontravam em tratamento. Se não ocorrer reindução da remissão ou o animal não responder à 

primeira indução, o uso de um protocolo de recuperação deve ser iniciado. Um protocolo de recuperação 

pode ser constituído por um único fármaco antineoplásico ou por uma associação destes, que não 

estava(m) inicialmente incluído(s) no protocolo inicial. Os fármacos mais populares nos protocolos de 

recuperação são: 
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• Actinomicina-D; 

• Mitoxantrona  

• Doxorubicina (apenas se esta não fazia parte do protocolo inicial de indução); 

• Doxorubicina-dacarbazina; 

• Lomustina; 

• L-asparaginase; 

• Mecloretamina-vincristina-procarbazina-prednisona (associação MOPP). 

As taxas de sucesso na reindução de remissão dos protocolos de recuperação variam entre os 30 e 

os 40%, mas as remissões alcançadas têm, geralmente, uma duração média de 1.5-2.5 meses.122 No 

HVL, geralmente o protocolo de recuperação é constituído pela administração de lomustina (60-90 mg/m2) 

ou L-asparaginase. A L-asparaginase foi, durante muitos anos, um fármaco integrante da associação 

CHOP (protocolo da universidade de Wisconsin), utilizada como primeira abordagem no tratamento do 

linfoma. No entanto, estudos subsequentes demonstraram que a utilização deste fármaco, nesta fase, não 

está correlacionada com uma maior resposta. Assim, por ser relativamente dispendiosa e ter algumas 

toxicidades consideráveis a ela associadas, a L-asparaginase deve ser reservada para a abordagem de 

recuperação.83 A tabela seguinte expressa os efeitos secundários associados à administração de 

lomustina como protocolo de recuperação enquanto a tabela 37 expressa as toxicidades associadas à 

administração de L-asparaginase. 

Tabela 36 Resumo das toxicidades associadas ao protocolo de recuperação de administração de 
lomustina 

Toxicidade Sinal clínico 
Dermatológica Queda de pêlo 

Gastrointestinal 

Diarreia 
Vómito 

Perda de apetite 
Ulceração gastrointestinal 

Hematológica Mielossupressão diferida 
Hepática Hepatopatia progressiva 

Nefrológica Toxicidade renal 

Pulmonar 
Desenvolvimento de 

infiltrados/fibrose pulmonares 
 

Tabela 37 Resumo das toxicidades associadas ao protocolo de recuperação de administração de L-
asparaginase 

Toxicidade Sinal clínico 

Cardiovascular 
Hipotensão 

Colapso 

Dermatológica 
Urticária 
Prurido 

Endocrinológica Alterações na síntese de insulina 

Gastrointestinal 
Diarreia 
Vómito 

Pancreatite 
Hepática Distúrbios da coagulação 

Respiratória Dispneia 
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3.2. Associação VAC (Vincristina/Doxorubicina/Ciclofosfamida) 

O protocolo de associação de vincristina, doxorrubina e ciclofosfamida é utilizado, no HVL, no 

tratamento do hemangiosarcoma (HSA) e de outros sarcomas de elevado grau de malignidade. O papel 

da quimioterapia no tratamento dos sarcomas de tecidos moles é desconhecido.79 A metastização dos 

sarcomas de tecidos moles parece ser tardia, com um tempo médio de ocorrência aos 365 dias, o que 

pode minimizar os benefícios da quimioterapia pós-cirúrgica.79 No entanto, existem situações em que o 

seu uso deve ser considerado, como os sarcomas de tecidos moles de grau III, a doença metastática, o 

sarcoma intra-abdominal e subtipos histológicos com maior taxa de metastização, como o sarcoma 

histiocítico, o HSA, o sarcoma das células sinoviais, o rabdomiossarcoma e o linfangiosarcoma.79 O 

agente antineoplásico mais eficaz no tratamento do HSA, assim como de outros sarcomas de tecidos 

moles, é a doxorubicina. Esta pode ser associada à ciclofosfamida (protocolo AC), à ciclofosfamida e à 

vincristina (protocolo VAC), à dacarbazina (protocolo DA) ou à dacarbazina e à vincristina (protocolo 

DAV).29 O protocolo VAC está expresso na tabela seguinte.  

Tabela 38 Calendário e dose de administração de cada fármaco utilizado no protocolo VAC. 

Protocolo VAC (Vincristina/doxorubicina/ciclofosfamida) 

Dia 1 
Doxorubicina (30 mg/m2, via IV) 

Ciclofosfamida (100-150 mg via IV ou 150-200 mg 
divididos em 3 a 4 dias, via oral) 

Dias 8 e 15 Vincristina (0,75 mg/m2, via IV) 
Dia 22 Repetir o ciclo, num total de 4 a 6 ciclos 

 

Anteriormente já foram descritas as toxicidades associadas a cada um dos fármacos utilizados 

nestes protocolos, pelo que se demonstra, de seguida, as tabela que os resumem. Para o protocolo VAC, 

os efeitos secundários são os decorrentes da administração dos fármacos que o compõem, traduzindo-se 

em efeitos no trato urinário, coração, pele, contagem das linhagens sanguíneas, fígado, rim e sistema 

nervoso.  

Tabela 39 Resumo das toxicidades associadas ao protocolo de associação VAC 

Toxicidade  Fármaco envolvido 

Cardíaca 

Toxicidade aguda: arritmias, 
alterações do segmento S-T e da onda 
T, taquicardia sinusal, extrassístoles 

(C) 

doxorubicina 

Toxicidade crónica: cardiomiopatia 
dilatada (C) 

doxorubicina 

Dermatológica 

Perda de pêlo ciclofosfomida 
Irritação perivascular severa Doxorubicina, vincristina 

Atraso no crescimento do pêlo Ciclofosfomida 
Queda dos bigodes (G) Ciclofosfomida 

Gastrointestinal 
Vómito Ciclofosfomida, doxorubicina 
Diarreia Ciclofosfomida 

Perda de apetite (G) Ciclofosfomida, vincristina 

Hematológica Mielossupressão (C) 
Ciclofosfomida, 

doxorubicina,vincristina 

Hepática 
Aumento transitório dos enzimas 

hepáticos 
Ciclofosfomida 

Reprodutiva 
Esterilidade dos machos ciclofosfomida 

Alterações embrionárias e fetais ciclofosfamida 

Nefrológica 
Insuficiência renal aguda ou crónica 

(G) 
doxorubicina 

Neurológica Neuropatias sensoriais Vincristina 
Urinária Cistite hemorrágica (C) ciclofosfamida 
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Num estudo desenvolvido por Hammer et al (1991), as toxicidades associadas ao tratamento 

utilizando este protocolo em 15 cães com hemangiosarcoma incluíram neutropénia (em 11 dos 15 animais 

tratados – 11/15), gastroenterite grave (3/15), cardiotoxicidade (3/15) e septicémia (2/15).47 

3.3. Associação AC (Doxorubicina/Ciclofosfamida) 

Este protocolo é, igualmente, administrado no tratamento de sarcomas de tecidos moles. A 

calendarização e dosagem dos fármacos que o constituem estão expressas na tabela seguinte.  

 

Tabela 40 Calendário e dose de administração de cada fármaco utilizado no protocolo AC. 

Protocolo AC (doxorubicina/ciclofosfamida) 

Dia 1 
Doxorubicina (30 mg/m2, via IV) 

Ciclofosfamida (100-150 mg via IV ou 150-200 mg 
divididos em 3 a 4 dias, via oral) 

Dia 22 Repetir o ciclo, num total de 4 a 6 ciclos 
 

A tabela 41 expressa o resumo das toxicidades associadas à administração do protocolo AC. 

Tabela 41 Resumo das toxicidades associadas ao protocolo AC  

Toxicidade  Fármaco envolvido 

Cardíaca 

Toxicidade aguda: arritmias, 
alterações do segmento S-T e da onda 
T, taquicardia sinusal, extrassístoles 

(C) 

doxorubicina 

Toxicidade crónica: cardiomiopatia 
dilatada (C) 

doxorubicina 

Dermatológica 

Perda de pêlo ciclofosfomida 
Irritação perivascular severa doxorubicina 

Atraso no crescimento do pêlo ciclofosfomida 
Queda dos bigodes (G) ciclofosfomida 

Gastrointestinal 
Vómito ciclofosfomida, doxorubicina 
Diarreia ciclofosfomida 

Perda de apetite (G) ciclofosfomida 
Hematológica Mielossupressão (C) ciclofosfomida, doxorubicina 

Hepática 
Aumento transitório dos enzimas 

hepáticos 
ciclofosfomida 

Reprodutiva 
Esterilidade dos machos ciclofosfomida 

Alterações embrionárias e fetais ciclofosfamida 

Nefrológica 
Insuficiência renal aguda ou crónica 

(G) 
doxorubicina 

Urinária Cistite hemorrágica (C) ciclofosfamida 
 

Sorenmo et al (1993), estudou as toxicidades associadas ao protocolo AC em 16 cães com 

hemangiosarcoma, reportando a ocorrência de neutropénia em 9 dos 16 animais e desenvolvimento de 

anorexia, vómito, letargia, diarreia e febre em 13 animais. Em 3 destes 16 cães desenvolveu-se 

neutropénia severa que implicou hospitalização e um destes cães morreu.  

3.4. Associação Doxorubicina/Cisplatina 

 Esta associação é utilizada no HVL no tratamento do osteossarcoma.  

Esta associação é feita de diferentes formas consoante os autores. Enquanto alguns preferem administrar 

estes dois fármacos no mesmo dia, outros preferem a administração em 2 dias consecutivos (cisplatina no 

dia 1 e doxorubicina no dia 2) e outros ainda preferem espaçar mais a administração dos 2 fármacos, 
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como no protocolo apresentado, mas em todas as fontes consultadas os ciclos são de 21 dias, num total 

de 4 ciclos. No HVL, o protocolo utilizado foi o seguinte: 

• Doxorubicina: 15 mg/m2, no dia 1; 

• Cisplatina: 60 mg/m2, no dia 10. Cada ciclo teve a duração de 21 dias, num total de 4 ciclos. 

Chun et al (2005) estudaram a toxicidade deste protocolo, aplicado no tratamento do osteossarcoma 

canino. Para isso, foi realizado um hemograma antes de cada sessão de quimioterapia. Antes de cada 

administração de cisplatina foi medida a densidade urinária específica. Dez dias depois de cada sessão 

de quimioterapia foram determinados os valores sanguíneos de ureia e creatinina. Neste estudo contou-

se com a cooperação dos donos dos animais, que reportariam outras alterações diretamente observáveis, 

como efeitos adversos gastrointestinais. Dos trinta e cinco animais que entraram neste estudo, 16 

completaram os quatro ciclos de tratamento (de ambos os agentes antineoplásicos). Em quatro animais 

(4/35), a administração de cisplatina foi descontinuada devido à elevação dos valores de ureia e 

creatinina, concomitantemente com a diminuição da densidade urinária específica; num destes quatro 

cães os valores normalizaram. Em dois cães (2/35), a doxorubicina foi descontinuada: num dos animais 

devido ao desenvolvimento de cardiomiopatia dilatada e no outro devido ao desenvolvimento de anorexia. 

Em cinco cães (5/35) ocorreram sinais de toxicidade gastrointestinal e medular graves após o primeiro 

ciclo de tratamento, pelo que a quimioterapia foi descontinuada.15 

3.5. Associação Vinblastina/Prednisona 

Esta associação de fármacos antineoplásicos é utilizada no HVL como terapia adjuvante do 

tratamento do mastocitoma, segundo o protocolo abaixo descrito, na tabela 16. A tabela 17 faz o resumo 

das toxicidades associadas a este protocolo. 

Tabela 42 Protocolo vinblastina/prednisona. 

 
SEMANA 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 
Vinblasti

na 
(2mg/m

2 IV) 

X X X X - X - X - X - X 

Predniso
na 

1 
mg/k
g SiD 

1 
mg/k
g SiD 

1 
mg/k

g 
EDA 

1 
mg/k

g 
EDA 

1 
mg/k

g 
EDA 

1 
mg/k

g 
EDA 

1 
mg/k

g 
EDA 

1 
mg/k

g 
EDA 

1 
mg/k

g 
EDA 

1 
mg/k

g 
EDA 

1 
mg/k

g 
EDA 

1 
mg/k

g 
EDA 

EDA - Em dias alternados 

Davies e colaboradores (2004) estudaram a toxicidade deste protocolo em 27 cães com 

mastocitoma submetidos a exérese cirúrgica e que apresentaram, à análise histopatológica, infiltração 

das margens cirúrgicas. No total, 10 administrações de vinblastina foram prorrogadas em 9 animas devido 

ao desenvolvimento de neutropénia: 1 animal desenvolveu neutropénia de grau 4 após o segundo 

tratamento, tendo falecido por septicémia 12 dias após o início da quimioterapia; outro animal 

desenvolveu neutropénia de grau 4 e diabetes mellitus após o terceiro tratamento, altura em que o 

corticosteroide foi descontinuado e a insulinoterapia iniciada. Um outro animal submetido a este protocolo 

quimioterápico morreu de forma súbita e sem causa aparente, 268 dias após o início da quimioterapia. 

Um dos animais foi retirado do estudo pelos seus donos após 4 tratamentos com vinblastina, devido ao 

desenvolvimento de doença vestibular.26  

Noutro estudo conduzido por Trumel et al (2005), 14 cães com mastocitoma com infiltração dos 

linfonodos regionais, infiltração das margens cirúrgicas ou mastocitomas de grau histológico 2 ou 3 foram 

submetidos ao mesmo protocolo quimioterápico. A toxicidade hematológica do protocolo foi avaliada 
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através da realização de um hemograma a cada 7 dias. Foram administradas 98 doses de vinblastina e 

efetuados 118 hemogramas, tendo sido observadas contagens anormais em 12 hemogramas, de 5 cães. 

A anomalia mais frequente foi a trombocitopénia (9/12), na sua maioria de grau 1 (6/9).120 

 

Tabela 43 Resumo das toxicidades associadas ao protocolo Vinblastina/Prednisona. 

Toxicidade Sinal clínico Fármaco envolvido 
Cardíaca* Taquicardia sinusal Vinblastina 

Endocrinológica 
Desenvolvimento de 

hiperadrenocorticismo 
Prednisona 

Gastrointestinal 

Diarreia 
Vinblastina Obstipação 

Vómito/anorexia 
Ulceração gastrointestinal Prednisona 

Hematológica 
Mielossupressão (leucopénia, 

trombocitopénia) 
Vinblastina 

Urinária* Retenção urinária Vinblastina 
*por interferência com o sistema nervoso autónomo 

3.6. Associação Doxorubicina/Anti-inflamatório não esteroide 

A associação doxorubicina/anti-inflamatório não esteroide é utilizada no HVL no tratamento dos 

tumores mamários malignos caninos e felinos, como terapia adjuvante da exérese cirúrgica. O tumor 

mamário acomete principalmente fêmeas não esterilizadas, sendo a neoplasia mais frequente em cadelas 

e o terceiro mais comum em gatas. Afeta principalmente animais entre os 7 e os 12 anos de idade, 

havendo no entanto relatos de ocorrência em animais com idade inferior a 4 anos. Mais de 50% dos 

tumores mamários que afetam as cadelas são malignos, enquanto que nas gatas esta percentagem pode 

ascender aos 90%. As mamas inguinais são as mais frequentemente afetadas.20  

O protocolo quimioterápico utilizado neste hospital consiste na administração de doxorubicina na 

dosagem de 30 mg/m2 (1 mg/kg se o paciente apresentar um peso vivo inferior a 10 kg) a cada 3 

semanas, combinada com a administração de um anti-inflamatório não esteroide. Os anti-inflamatórios 

não esteroides mais utilizados no HVL para o tratamento oncológico são o firocoxib (Previcox ®) – 

exclusivamente em cães, pois a sua administração não está autorizada em gatos – a uma dose de 5 

mg/kg SiD, todos os dias cronicamente, ou o meloxicam (Metacam ®) – em gatos, ou em cães cujos 

donos não tenham disponibilidade económica para suportar os custos da administração do firocoxib – na 

dose de 0,1 mg/kg SiD, todos os dias, cronicamente). O meloxicam é um inibidor preferencial da COX2, 

enquanto o firocoxib é um inibidor seletivo desta isoforma, pelo que, teoricamente estará associado a 

menos efeitos secundários.  

A quimioterapia tem aplicação na neoplasia mamária maligna como terapia adjuvante da cirurgia 

excisional, com o objetivo de tentar obter a cura do animal, evitando uma recidiva local e o aparecimento 

de metástases e visando eliminar qualquer célula neoplásica residual que possa existir após a excisão 

cirúrgica do tumor. Histologicamente, a quimioterapia é indicada para cadelas com tumores muito 

indiferenciados (adenocarcinomas de grau II ou III, carcinomas ou sarcomas indiferenciados) e na 

presença de êmbolos vasculares. Nas gatas, devido ao comportamento mais agressivo e ao alto potencial 

metastático nas neoplasias mamárias, a quimioterapia deve sempre ser utilizada.20 

Novosad e colaboradores (2005) estudaram o efeito da administração de doxorubicina (1mg/Kg, 

via IV, a cada 3 semanas num total de 5 ciclos) como tratamento adjuvante em 67 casos de 

adenocarcinoma felino. Foram avaliados o intervalo livre de doença (ILD) e o tempo de sobrevivência (TS). 

O TS foi de 448 e o ILD de 255, sugerindo o benefício da quimioterapia adjuvante.97 
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Ao longo dos últimos anos, uma maior compreensão da biologia molecular do cancro permitiu a 

identificação de alguns mecanismos aberrantes que permitem o crescimento celular não restrito, 

permitindo o desenvolvimento de novas abordagens direcionadas à interrupção desses mesmos 

mecanismos. A importância dos mecanismos enzimáticos da ciclo-oxigenase (COX) emergiu nos últimos 

20 anos e é, atualmente, objeto de estudo em alguns cancros, tanto em medicina humana como em 

medicina veterinária. Este mecanismo é relativamente fácil de interromper, através da utilização de anti-

inflamatórios não esteroides comummente utilizados na prática clínica. As prostaglandinas sintetizadas 

pela COX-1 são responsáveis pela citoproteção do estômago, vasodilatação nos rins e produção do 

tromboxano prostanoide pró-agregatório pelas plaquetas. A COX-2 funciona na inflamação, ovulação, 

crescimento, diferenciação e carcinogénese.55 A sobre-expressão da COX-2 é comum em carcinomas e 

está associada a maiores taxa de crescimento, resistência à apoptose e angiogénese e, no geral, a um 

comportamento tumoral mais agressivo (figura 21). O mecanismo de ação dos inibidores COX-2 na 

atividade anticancerígena permanece desconhecido. O desenvolvimento de inibidores seletivos da COX-2 

permite minimizar os efeitos secundários associados à administração de anti-inflamatórios não esteroides, 

maximizando os benefícios 

da sua utilização. No 

entanto, como os papéis 

específicos das duas 

isoformas se confundem, 

este paradigma linear pode 

não se aplicar a todos os 

tecidos, principalmente 

àqueles em que a que a 

COX-2 se expressa sob 

uma forma constitutiva, 

como o rim e o cérebro. 

Assim, apesar de ser 

desejável inibir 

seletivamente a COX-2, 

esta inibição não deve ser 

completa.55  

Millanta et al (2006) verificou a expressão de COX-2 em 96% dos carcinomas mamários caninos 

e 100% dos felinos, enquanto que esta não se verificava em tecido mamário são.85 Dias Pereira e 

colaboradores (2008) compararam a expressão da COX-2 em tecido mamário são em tumores mamários 

benignos/malignos e metástases destes últimos, tendo concluído que, enquanto a isoenzima se expressa 

na membranas apicais do epitélio granular do tecido mamário são, nas neoplasias mamárias e tecido 

adjacente a sua expressão é intracitoplasmática no epitélio granular, sendo maior nas lesões malignas e 

nas metástases. Quase todas as metástases apresentavam uma maior expressão de COX-2 que o tumor 

primário. Estas evidências suportam a utilização de anti-inflamatórios não esteroides no tratamento dos 

tumores mamários.31 

Assim, a escolha do AINE como tratamento do cancro deve recair sobre o fármaco com maior 

seletividade para a isoforma COX-2 para a espécie em questão. Até à data, nenhum AINE está licenciado 

no tratamento do cancro.55 A tabela seguinte resume os diferentes efeitos secundários associados a este 

protocolo.  

COX-2

< Apoptose

> 

Angiogénes

e

> Invasão e 

metastiza-

ção

Imunos-

supressão

Inflamação

> 
Metabolismo

xenobiótico

Figura 21 Contribuição da COX-2 para a carcinogénese - adaptado de Hayes, A 
(2007). 
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Tabela 44 Resumo das toxicidades associadas ao protocolo Doxorubicina/AINE. 

Toxicidade  Fármaco envolvido 

Cardíaca 

Toxicidade aguda: arritmias, 
alterações do segmento S-T e da onda 
T, taquicardia sinusal, extrassístoles 

(C) 

doxorubicina 

Toxicidade crónica: cardiomiopatia 
dilatada (C) 

doxorubicina 

Dermatológica Irritação perivascular severa doxorubicina 

Gastrointestinal 
Ulceração/perfuração/estenose 

gastroduodenal 
AINE 

Hematológica Mielossupressão (C) doxorubicina 
Esquelética Atraso na cura de fraturas ósseas AINE 

Nefrológica 
  

Insuficiência renal aguda ou crónica 
(G) 

AINE; doxorubicina 

Retenção de fluidos 
AINE 

Hipercalémia 
Neurológica (?)   

Reprodutiva (?) 
Inibição dos estádios iniciais da 

gravidez AINE 
Inibição da glomerulogénese no feto 

? - sem confirmação cienífica; C - afeta sobretudo o cão; G - afeta sobretudo o gato. 

.  
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4. Casos clínicos 

4.1. Apresentação do caso 1 

O canídeo Benny, de raça Golden Retriever, macho não esterilizado, com 7 anos de idade, 

apresentou-se à consulta no HVL, onde lhe foi detetada uma massa na região da base da cauda, do lado 

direito. Foi realizada punção aspirativa por agulha fina (PAAF) da massa, na tentativa de tentar investigar 

a origem da mesma, mas a análise citológica foi inconclusiva, consoante é possível constatar no excerto 

do relatório:  

Diagnóstico: A imagem citológica não é conclusiva, considerando o tipo de células observado e evidente 

existência de inflamação. No entanto, não é possível concluir quanto à existência de células 

mesenquimatosas, que poderão ser apenas reativas e associáveis a tecido de granulação ou, pelo 

contrário, fazerem parte de uma população neoplásica. 

Realizou-se a exérese cirúrgica e o material retirado foi enviado por análise histológica, a qual 

permitiu concluir que se trata de um mastocitoma de grau II. 

Diagnóstico: Mastocitoma grau II 

O animal foi submetido a quimioterapia, numa associação de vinblastina e prednisolona, 

consoante o protocolo referido na página 69. Antes de cada sessão de vinblastina, foi realizado um 

hemograma a fim de determinar a contagem das linhagens sanguíneas e aferir se essas mesmas 

contagens permitiam a administração deste fármaco.  

O hemograma antes do início da quimioterapia apresentava os seguintes resultados: 

Tabela 45 Valores de hemograma antes da administração de quimioterapia. 

Eritrócitos 

(x106 cels/µL) 

Leucócitos 

(x103 cels/µL) 

Neutrófilos 

(x103 cels/µL) 

Eosinófilos 

(x103 cels/µL) 

Basófilos 

(x103 cels/µL) 

Monócitos 

(x103 cels/µL) 

Plaquetas 

(x103 cels/µL) 

7.21 8.88 5.88 0.19 0.7 0.37 284 

 

A vinblastina foi administrada nesse mesmo dia, por via intravenosa, na dose de 2mg/m2. A 

evolução dos valores dos valores dos hemogramas realizados antes de cada sessão de vinblastina é 

expressa nos gráficos seguintes. 
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Gráfico 4 Evolução das contagens do hemograma no decorrer da quimioterapia. 

 

RBC – eritrócitos; WBC – leucócitos;; Neu - neutrófilos; Mon - monócitos; Linf - linfócitos; Eos - eosinófilos; Bas 
– basófilos 

Gráfico 5 Evolução das contagens de plaquetas no decorrer da quimioterapia. 

 

PLT - plaquetas 

No hemograma realizado antes da segunda sessão, verificou-se uma diminuição acentuada das 

contagens de glóbulos brancos (sobretudo dos neutrófilos) e de plaquetas. Assim, foi aplicada uma 

redução de 10% na dose inicial de vinblastina em todas as sessões seguintes, não se tendo verificado 

novamente reduções acentuadas nas contagens das linhagens sanguíneas. Apesar de o protocolo inicial 

estipular a administração de 8 sessões de vinblastina, repartidas por 12 semanas, a última administração 

(correspondente à 12ª semana) não se chegou a concretizar, por ter aparecido um novo nódulo.  
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4.1.1. Discussão 

O termo “mastocitoma” refere-se à proliferação neoplásica dos mastócitos. Este tipo de neoplasia 

localiza-se, geralmente, no tecido cutâneo, representando o tumor cutâneo mais frequente em cães e o 

segundo mais frequente nos gatos.116 Afeta sobretudo cães mais velhos, sendo a idade média ao 

diagnóstico de 9 anos, mas pode afetar animais com apenas seis meses. Pit Bull, Leão da Rodésia, Boxer 

e Weimaraner são raças predispostas ao desenvolvimento de mastocitomas.116 A apresentação clínica do 

mastocitoma é extremamente variável, não sendo possível estimar o grau de malignidade ou predizer o 

comportamento com base apenas na sua aparência clínica.116 Também a forma de evolução é muito 

variável, pois alguns mastocitomas podem persistir durante largos meses antes que ocorra disseminação 

rápida, enquanto outros apresentam um comportamento agressivo desde o início.116 A maioria dos 

mastocitomas apresenta-se como um nódulo isolado (mais frequente) intradérmico, com ou sem 

ulceração da epiderme adjacente; outros apresentam-se como uma elevação cutânea única ou múltipla, 

eritematosa, com alopécica da pele circundante. A neoplasia surge geralmente na derme, afetando depois 

o tecido subcutâneo e 

musculatura adjacente. Por 

vezes, durante a exploração 

clínica, durante a 

manipulação da lesão, 

ocorre a formação de 

pápulas muito eritematosas, 

fenómeno conhecido como 

sinal de Darier. Isto ocorre 

devido à desgranulação dos 

mastócitos, que é também 

responsável pela variação 

rápida do tamanho do tumor, 

que pode aumentar e 

diminuir significativamente 

no espaço de 24 horas. 

Embora o potencial 

metastático do mastocitoma canino seja desconhecido, o grau histológico (figura 22) parece ser um bom 

indicador do comportamento metastático. De uma forma geral, o potencial metastático de um tumor bem 

diferenciado é baixo (menos de 10%), o de um tumor de diferenciação intermédia é baixo a moderado e o 

de um mastocitoma indiferenciado varia de 55 a 96%.116 

A maioria destes tumores invade primeiro os linfonodos regionais e depois o baço e o fígado. Em 

caso de disseminação sistémica, podem ser observados mastócitos na medula óssea e no sangue 

periférico. Podem ocorrer complicações associadas com a libertação de substâncias bioativas (histamina 

e heparina) libertadas pelos mastócitos, que atuam nas células parietais através dos recetores H2, 

produzindo um aumento na secreção do ácido hidroclorídico, que por sua vez pode originar ulceração 

gastrointestinal.116 Numa primeira tentativa de estabelecer um diagnóstico pode ser realizada uma punção 

aspirativa por agulha fina (PAAF). A histologia excisional/incisional também pode permitir o 

estabelecimento de um diagnóstico quando a citologia é inconclusiva. O grau histológico (figura 22) tem 

um valor prognóstico a ter em conta. A localização, número e a extensão do(s) tumor(es)  primário(s) são 

dados a registar. O envolvimento dos linfonodos regionais deve ser avaliado sempre que haja suspeita de 

3

•Anaplásico, indiferenciado. Altamente celular, fronteiras 
citoplasmáticas indiferenciáveis; núcleo, forma e tamanho 
irregulares; mitoses frequentes; grânulos citoplasmáticos 
esparsos 

2 

•Diferenciação intermédia. Células bem agrupadas, sem
fronteiras citoplasmáticas distintas; rácio
núcleo:citoplasma menos que no tipo anaplásico; mitoses
pouco frequentes; mais grânulos que no tipo anaplásico

1

•Bem diferenciado. Fronteiras  citoplasmáticas bem 
definidas, com núcleo regular esférico ou ovóide; mitoses 
raras ou ausentes; grânulos citoplasmáticos bem corados

Figura 22 Classificação histológica do mastocitoma em cães. Adaptado 
de Withrow e McEwen (2007). 
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metastização, através da realização de PAAF. Um hemograma e uma avaliação das funções hepática e 

renal devem também fazer parte da avaliação inicial, assim como uma ecografia abdominal.116 

Relativamente ao tratamento, a excisão cirúrgica radical é a primeira opção de tratamento. As 

recomendações atuais são de utilizar margens cirúrgicas de 3 centímetros, com um plano extra de 

profundidade. No entanto, quando estes critérios não são passíveis de ser concretizados, a exérese não 

deve ser cancelada, uma vez que existem estudos que advogam que margens de segurança de 2 cm 

permitiram a remoção completa do tumor em 100% dos casos e pelo fato de as margens não 

completamente livres de células tumorais nem sempre significarem recorrência da neoplasia. O 

envolvimento dos linfonodos reginais é altamente sugestivo de envolvimento sistémico, pelo que casos 

destes podem beneficiar de quimioterapia. Da mesma forma, os mastocitomas de grau histológico 3 e 

aqueles que se localizam nas áreas inguinal ou perianal ou apresentem fatores negativos de prognóstico 

podem beneficiar do tratamento com agentes antineoplásicos.116 No tratamento do mastocitoma, tal como 

na maior parte do tratamento de outros tumores malignos (com exceção do tumor venéreo transmissível), 

a combinação de quimioterápicos resulta numa maior eficácia, quando comparado com o tratamento com 

agente único.116 Podem ser combinadas a vinblastina ou a vincristina, a ciclofosfamida e a 

prednisona/prednisolona, estando descritos diversos protocolos, sem grande diferença em termos de 

eficácia entre eles.114 Num estudo, 27 cães com mastocitomas incompletamente excisados, na sua 

maioria de grau histológico 2, receberam tratamento com vinblastina e prednisona, segundo o mesmo 

protocolo utilizado no presente caso clínico. Apenas 1 dos animais apresentou recidiva local, enquanto 

outros 4 apresentaram metastização à distância. Noutro estudo, foram tratados cães considerados em 

maior risco de metastização à distância (metastização nos linfonodos regionais ou grau histológico 3) com 

este mesmo protocolo. O tempo médio de sobrevivência neste estudo foi de 1374 dias, mais longo do que 

aquele conseguido com o recurso apenas à exérese cirúrgica.116  

Os efeitos secundários associados a este protocolo foram discutidos anteriormente, nas páginas 

69 e 70. À administração de vinblastina está associada à diminuição da contagem das linhagens 

sanguíneas - sobretudo dos leucócitos e plaquetas, a ocorrência de taquicardia sinusal e retenção urinária 

- por interferência com o sistema nervoso autónomo, e ao desenvolvimento de sinais de afeção 

gastrointestinal - como anorexia, vómito ou diarreia/obstipação. À administração de prednisolona estão 

associados o desenvolvimento de hiperadrenocorticismo (que por sua vez pode levar ao desenvolvimento 

de diabetes mellitus) ou de ulceração gastrointestinal, com todas as complicações que lhe podem estar 

associadas. Estão descritos outros protocolos no tratamento do mastocitoma, nomeadamente aqueles 

que constam na tabela seguinte, que compara os resultados obtidos, de acordo com alguns estudos.  

Tabela 46 Resposta à quimioterapia no mastocitoma. Adaptado de Thamm e Vail (2007). 

Agente Nº de animais 

tratados 

Resposta 

completa (%) 

Resposta parcial 

(%) 

Prednisona 25 4 16 

Vincristina 27 0 7 

Lomustina 21 6 38 

Prednisona/vinblastina 17 33 13 

P/C/V 21 0 78 

COP-Hu 17 23 35 

P/C/V - Prednisona, Ciclofosfamida, Vinblastina; COP-Hu - Ciclofosfamida,doxorubicina, prednisona, hidroxi—
ureia.   
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4.2. Apresentação do caso 2 

O felídeo Tsuki, de género feminino, de raça Europeu Comum, não esterilizado, de idade 

indeterminada (superior a 5 anos), apresentou-se à consulta com história de massas mamárias. O animal 

foi submetido a análises gerais, entre as quais se contabilizam o hemograma e avaliação dos parâmetros 

bioquímicos de avaliação das funções renal e hepática, assim como a radiografia torácica de dupla 

exposição (latero-lateral esquerda e direita). Os resultados das análises sanguíneas encontravam-se 

dentro dos valores normais de referência. As imagens radiográficas não apresentavam alterações dignas 

de registo. A exérese cirúrgica foi realizada, tendo sido removida a cadeia mamária unilateral. A massa 

não foi enviada para análise histopatológica. Decorridos 6 meses da exérese cirúrgica, o animal 

apresenta-se novamente com massas mamárias múltiplas palpáveis. Realizaram-se novamente análises 

gerais e radiografias torácicas, que precederam a exérese cirúrgica da cadeia mamária, assim como do 

linfonodo regional. A peça foi enviada para análise histopatológica, que obteve o seguinte resultado: 

Diagnóstico: Carcinoma tubular metastizado no gânglio regional.  

Uma vez confirmado tratar-se de um tumor maligno, o animal foi submetido a quimioterapia, 

constituída pela associação de doxorubicina (1mg/kg, a cada 21 dias, num total de 5 ciclos) com 

meloxicam (0,1 mg/kg SID ad eternum). Os valores de hemograma e parâmetros renais (ureia e creatinina) 

foram monitorizados antes de cada sessão de doxorubicina. Enquanto os primeiros se mantiveram 

sempre dentro dos valores de referência, os segundos variaram consoante os gráficos abaixo: 

Gráfico 7 Evolução dos valores de creatinina (Crea) 
antes da segunda, terceira e quarta sessão de 
administração de doxorubicina. 

 

Na terceira semana, por se terem obtido resultados de ureia e creatinina acima dos valores de 

referência, a administração de meloxicam foi suspensa e foi iniciada a administração de soro subcutâneo 

(50 mL/kg SiD) durante duas semanas. A função renal foi reavaliada, tendo os valores de ureia e 

creatinina descido para níveis dentro dos valores normais de referência. Esta recuperação permitiu a 

retoma da administração de meloxicam, assim como de uma última sessão de doxorubicina. Os níveis de 

ureia e creatinina foram monitorizados a cada 15 dias por um mês e meio e depois a cada mês por mais 

dois meses, tendo-se mantido sempre dentro dos valores de referência. Os donos foram instruídos no 

sentido de avaliarem o estado geral do animal, apetite e presença de sinais de afeção gastrointestinal e 

de comunicarem qualquer alteração ao médico veterinário assistente. Até à data não houve alterações 

dignas de registo. 

Gráfico 6 Evolução dos valores de resíduos 
sanguíneos nitrogenados (BUN) antes da segunda, 
terceira e quarta sessão de administração de 
doxorubicina. 
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4.2.1. Discussão 

O tumor mamário é um dos principais tumores nas gatas, principalmente nas fêmeas não 

esterilizadas, podendo também afetar machos, ainda que muito mais raramente.18,72 A grande maioria 

destes tumores (até 90%) apresenta um comportamento maligno.18 A raça Siamês apresenta um risco 

maior de desenvolver tumores com esta localização.72 Esta neoplasia está descrita em gatos de idade 

compreendida entre os 9 meses e os 23 anos.72 A correlação entre a influência hormonal e o 

desenvolvimento de tumor mamário está bem documentada, havendo estudos que reportam que gatas 

esterilizadas antes dos 6 meses de idade apresentam uma tendência 7 vezes menor de desenvolver 

neoplasia mamária, relativamente a fêmeas não esterilizadas.72 Outros estudos encontraram ainda uma 

redução de 91% das fêmeas esterilizadas antes dos 6 meses em desenvolver carcinoma mamário, 

comparativamente a fêmeas inteiras, enquanto que aquelas esterilizadas antes do primeiro ano de idade 

apresentaram um risco 86% inferior.72 Está também bem estabelecida, nesta espécie, uma forte 

correlação entre o uso prévio de fármacos compostos por progestagéneos sintéticos ou associações de 

estrogéneos e progestagéneos e o desenvolvimento de tumores mamários benignos e malignos.72 À 

altura do diagnóstico, o cancro mamário já se encontra, muitas vezes, num estado avançado de 

desenvolvimento, podendo encontrar-se aderente à pele ou parede abdominal adjacentes. O estado de 

saúde do animal deve ser avaliado através de uma avaliação laboratorial completa: realização de 

hemograma, perfil bioquímico sérico e urianálise. Os linfonos devem também ser avaliados e, em caso de 

suspeita de metastização ou outra linfadenopatia, deve ser realizada uma punção ou biópsia. A obtenção 

de imagens radiográficas torácicas são também de extremo interesse, a fim de avaliar a metastização 

pulmonar, pleural ou dos linfonodos desta zona, sendo para isso necessário realizar três exposições 

diferentes: lateral direita, lateral esquerda e ventro-dorsal.18,72 

A cirurgia é o tratamento de eleição nos tumores mamários, com exceção do carcinoma 

inflamatório. 18,20,72 Esta opção terapêutica pode ou não ser associada á quimioterapia. Dada a elevada 

probabilidade de o tumor ser maligno, a excisão em bloco, ou seja, a mastectomia radical é o método de 

eleição, com margens cirúrgicas de 2 cm.72 O linfonodo inguinal é removido conjuntamente com a quarta 

glândula mamária, enquanto que o axilar apenas é retirado se tiver evidência de infiltração tumoral.72 A 

mastectomia em bloco será unilateral se apenas um dos lados está afetado, ou bilateral, ao longo de duas 

cirurgias, se estão afetadas glândulas das cadeias mamárias esquerda e direita.72 O material excisado 

deve ser enviado para análise histológica e caso a análise identifique um tumor mamário maligno, o 

estadiamento deve ser efetuado. Para estabelecer o estadiamento de tumores malignos é necessário 

avaliar o(s) tumor(es) primário(s), os linfonodos regionais e a existência de metástases à distância18,72, de 

acordo com a tabela seguinte. 

Tabela 47 Estadiamento do tumor mamário felino 

Estadio T – Tumor primário 
N – envolvimento dos 
linfonodos regionais 

M – metastização à 
distância 

I T1 N0 M0 

II T2 N0 M0 

III 
T1,2 

T3 

N1 

N0,1 

M0 

M0 

IV Qualquer Qualquer N1 M0 

T1 – diâmetro < 2cm; T2 – diâmetro entre 2-3 cm; T3 - > 3 cm diâmetro; N0 – sem evidência histológica/citológica de 
metastização regional; N1 – evidência histológica/citológica de metastização regional; M0 – sem evidência de 
metastização à distância; M1 – com evidência de metastização à distância.  
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A parcela T do estadiamento é assegurada pelo tamanho do tumor primário, enquanto que a 

parcela N o é através da avaliação dos linfonodos regionais e a parcela M pela avaliação da existência de 

metástases à distância. A avaliação de metastizaçõa à distância inclui a avaliação de radiografias 

torácicas, existência de efusão pleural com presença de células malignas ou qualquer evidência de 

envolvimento de envolvimento dos linfonodos torácicos ou abdominais.72 

Devido ao elevado potencial metastático dos carcinomas mamários, a quimioterapia é indicada.20 

Alguns estudos publicados sugerem que a quimioterapia como tratamento adjuvante da exérese cirúrgica 

pode ser benéfica no tratamento do carcinoma mamário, mas muitos destes estudos estão limitados pela 

sua natureza retrospetiva, tamanho da amostra e variabilidade nos protocolos de tratamento.18,20 Novosad 

e companheiros (2006) concluiu que o uso de doxorubicina aumentou o tempo de sobrevivência em gatos 

com adenocarcinoma estadio III, comparativamente a controlos históricos. McNeil et al (2009) comparou o 

tempo livre de doença médio (TLD) e o tempo de sobrevivência médio (TS) de 73 gatos com carcinoma 

mamário, 37 dos quais foram submetidos apenas a cirurgia (grupo 1) e os outros 36 a cirurgia associada 

a quimioterapia com doxorubicina (grupo 2). O TLD foi de 372 dias para o grupo 1 e de 676 para o grupo 

2 e o TS foi de 1406 e 848, respetivamente. Millanta et al (2006) estudou a expressão da isoenzima COX-

2 em carcinomas mamários felinos, tendo concluído que 96% destes apresentavam sobre-expressão 

desta isoforma. Assim, a inibição da COX-2 parece ter aplicação no tratamento dos tumores mamários 

malignos nos gatos, segundo a abordagem de quimioterapia metronómica, ou seja, uso numa dose baxa, 

de forma contínua, em combinação com outras drogas que atuam bloqueando vias diferentes. 127  

A insuficiência renal ocorre quando cerca de 75% dos nefrónios de ambos os rins cessam a sua 

função. A insuficiência renal aguda (IRA) resulta de um declínio abrupto da função renal.42 As 

intervenções terapêuticas na IRA têm como objetivo reverter a causa incitante, limitar agressões renais 

adicionais e o suporte do paciente até que os rins recuperem a sua função num nível adequado. Para isso, 

tem que ocorrer a eliminação das células tubulares necrosadas e regeneração das células tubulares que 

mantêm função, assim como de hipertrofia dos nefrónios viáveis.8 A primeira etapa no tratamento da IRA 

é a correção da causa inicial.8 Neste caso, a lesão renal poderia ser consequência da administração de 

doxorubicina ou de meloxicam, pelo que ambos os fármacos foram descontinuados. A administração de 

doxorubicina está associada ao desenvolvimento de doença renal, principalmente no gato.6 Este fármaco 

causa um desequilíbrio entre antioxidantes e radicais livres, originando peroxidação lipídica e oxidação 

proteica, o que resulta em dano tissular. Embora o mecanismo da nefrotoxicidade induzida pela 

administração de doxorubicina não seja totalmente claro, pensa-se que esta se deve à formação de 

radicais livres, dano das macromoléculas dependente de ferro, peroxidação das membranas lipídicas e 

oxidação proteica. As alterações histológicas observadas em rins de ratos submetidos a administração de 

doxorubicina incluíram aumento da permeabilidade dos glomérulos capilares e atrofia tubular 6 

Boonsanit e companheiros (2006) avaliaram os efeitos protetores da L-carnitina relativamente à 

nefrotoxicidade induzida pela doxorubicina. Este estudo desenvolvido em ratos, concluiu que este 

componente protegeu a função renal, através da diminuição do stress oxidativo.14 Vários artigos 

publicados, resultantes de estudos que avaliam a eficácia de outros agentes em proteger a função renal 

das alterações provocadas pela doxorubicina. Componentes como o licopeno128, a nicotinamida6, o 

Zingiber officinale3 revelaram ser capazes de diminuir o dano renal provocado pela administração deste 

quimioterápico em ratos. Infelizmente, nenhum destes estudos foi conduzido em animais de companhia, 

pelo que qualquer extrapolação de resultados deve ser feita com muita prudência.  
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5. Novas abordagens no tratamento do cancro – quimioterapia metronómica 
A quimioterapia convencional, ou de alta dosagem, atua através da interferência com a divisão 

celular, especificamente na inibição de processos como a formação microtubular e a replicação de DNA. 

Desta forma, este tipo de quimioterapia danifica não só as células tumorais, mas também outras 

populações de células com divisão rápida, como as células-progenitoras da medula óssea, as células da 

mucosa intestinal ou as células da vasculatura endotelial. Este mecanismo de ação resulta num índice 

terapêutico baixo e em efeitos secundários diversos e severos, implicando períodos de pausa obrigatórios 

entre administrações.102 Estes períodos de pausa permitem não só a recuperação do animal da supressão 

da medula óssea induzida pelo fármaco ou associação de fármacos antineoplásico(s) e/ou da integridade 

da mucosa intestinal, mas também a regeneração das células endoteliais, nomeadamente daquelas que 

constituem o suporte vascular tumoral. 102,124; 

Recentemente têm vindo a ser desenvolvidos esforços no sentido de administrar quimioterapia 

de uma forma mais contínua, sem períodos de pausa ou com períodos de pausa muito menores. Este tipo 

de abordagem, designada por quimioterapia metronómica, assenta na administração de quimioterapia 

contínua de baixa dosagem. Assim, os períodos de pausa necessários para a recuperação do animal são 

menores, ou mesmo inexistentes, permitindo a administração de quimioterapia cronicamente.93 A 

quimioterapia metronómica tem como alvo as células endoteliais em crescimento da vasculatura do tumor, 

ou seja, o objetivo é a antiangiogénese tumoral. Desta forma, o suporte nutricional das células tumorais 

fica comprometido.102 Mesmo que uma célula tumoral seja resistente a um agente quimioterápico 

particular, as suas células endoteliais vasculares continuam a ser sensíveis, quando a quimioterapia 

metronómica é usada.102 Este tipo de abordagem de baixa dosagem tem como objetivo a paliação, e não 

a cura do animal ou a indução de remissão. Assim, esta abordagem não deve ser a primeira escolha no 

tratamento de neoplasias como o linfoma, em que existe a possibilidade de induzir a remissão completa 

através da administração dos protocolos de alta dosagem.124 

Lana et al (2007) comparou o tempo livre de doença e o tempo de vida entre 9 cães com HSA 

estádio II tratados com doses baixas de ciclofosfamida, etoposide e piroxicam e 24 cães com o mesmo 

estadio da doença, tratados com doxorubicina (5 ciclos, com 3 semanas de intervalo entre s. Os animais 

tratados com a terapia metronómica tiveram um tempo livre de doença ligeiramente superior aos animais 

tratados apenas com doxorubicina (178 dias contra 133).71 

 Fármacos como o masitinib ou o toceranib (Palladia ®) estão atualmente a ser estudados como 

terapia de manutenção em animais com HSA submetidos a esplenectomia, seguida da administração de 

quimioterapia com doxorubicina (5 ciclos, com 2-3 semanas de intervalo entre si), pelas universidades do 

Connecticut, New Jersey e Illinois e pela universidade do Colorado, respetivamente. 

Leach et al (2011) avaliaram a toxicidade e a atividade antitumoral da administração 

metronómica de clorambucilo na dose de 4mg/m2 em cães com doença oncológica, Dos 36 animais que 

integraram o estudo, nenhum manifestou toxicidade de grau 3 ou 4 (classificação VCOG). 3 animais 

alcançaram a remissão completa e mantiveram-na por mais de 35 semanas (um com mastocitoma, outro 

com sarcoma de tecidos moles e o último com carcinoma tiroideu). 1 cão com carcinoma histiocítico 

alcançou a remissão parcial, com a duração de 38 semanas. Noutros 17 animais (41%) a doença 

estabilizou. Este estudo concluiu que a administração metronómica de clorambucilo é segura e tem uma 

boa atividade antitumoral.76 



Toxicidade associada à quimioterapia – Daniela Belo 

74 
 

Tripp e colaboradores (2011) estudaram o efeito da administração de lomustina num regime de 

quimioterapia metronómica a cães aos quais foi diagnosticado uma neoplasia maligna não excisável, 

incompletamente excisada ou com presença de metástases. Estes cães receberam lomustina na dose de 

2.84 mg/m2 PO SiD. O fármaco teve de ser descontinuado em 22 animais, devido a toxicidade. A 

toxicidade mais frequente foi sob o trato gastrointestinal (13/22); a segunda mais frequente foi sob a 

medula óssea (trombocitopénia em 4/22 e neutropénia em 1/22), seguida da hepática (elevação da 

transaminase alanina transferase em 3/22). Um último animal apresentou ainda azotémia progressiva. Os 

autores deste estudo concluem que, em animais sem afeção renal ou hepática pré-existente, a 

administração de lomustina num regime metronómico pode representar uma estratégia terapêutica 

importante em cães que não têm a opção de um tratamento padrão. 119 

Sonzogni-Desautels e colaboradores (2011) demonstraram a eficácia da administração de 

piroxicam na redução do volume de tumores em modelos xenográficos de tumores mamários caninos, 

sugerindo que os inibidores da COX têm um efeito positivo em cães com tumores mamários.109 

É ainda necessária muita investigação neste campo, especialmente quanto à escolha de 

fármacos com esta aplicação, dosagem, calendarização e tumores a que se aplica.93 De qualquer forma, 

a facilidade de administração, o baixo custo e a baixa toxicidade associada a esta estratégia terapêutica 

tornam os protocolos de baixa dosagem atrativos, isoladamente ou em combinação com outros protocolos 

quimioterápicos convencionais, de alta dosagem.102 
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IV. CONCLUSÃO 
O estágio curricular no HVL foi um ponto importantíssimo na minha formação, tanto profissional 

como pessoal. Estagiar numa clínica com tantos meios disponíveis e com uma equipa bem preparada e 

sempre disposta a esclarecer qualquer dúvida foi uma enorme mais-valia, por permitir a abordagem de 

praticamente todas as etapas do desenvolvimento de um caso e estudar e considerar praticamente todas 

as opções possíveis. Permitiu-me ainda ver aplicados na prática todos os conceitos que fui assimilando 

no decorrer dos 5 anos de curso e a desenvolver um espírito de cooperação e trabalho integrada num 

ambiente que incentiva ao estudo e ao conhecimento.  

A quimioterapia é uma arma importante no tratamento do cancro. Nos últimos anos tem vindo a 

ser desenvolvida uma nova abordagem – a quimioterapia metronómica - que tem como objetivo 

administrar fármacos antineoplásicos a doses mais baixas, que vão induzir menos efeitos secundários, 

permitindo uma administração contínua, diminuindo a probabilidade de desenvolvimento de resistências 

pelas células cancerígenas. No entanto, esta nova abordagem carece ainda de uma investigação 

aprofundada, não estando disponíveis estudos estatisticamente representativos que comprovem os 

benefícios desta abordagem relativamente à quimioterapia convencional. Assim, esta última continua a 

ser aplicada e o conhecimento dos efeitos secundários dela decorrentes é muito importante. Qualquer 

médico veterinário que exerça clínica deve conhecer os efeitos secundários associados à quimioterapia, 

mesmo que nas instalações onde trabalha não ofereça este tratamento, pois pode receber animais a 

receber quimioterapia noutra clínica.  

A realização deste trabalho ajudou-me a conhecer os diferentes protocolos usados em diferentes 

afeções neoplásicas, assim como a conhecer as múltiplas toxicidades decorrentes da quimioterapia, 

tendo a sua realização sido muito importante no meu desenvolvimento profissional. 
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ANEXO I – Instruções para a colocação asséptica de um cateter intravenoso 

 

 

Fonte: Abrams-Ogg A (2000). Neutropenia. In: Day M, Littlewood J e Mackin A(eds.). BSAVA Manual of 
Canine and Feline Haematology and Transfusion Medicine; 1ª edição; British Small Animal Veterinary 
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Background:

In 1982, the National Cancer Institute (NCI)

developed a Common Toxicity Criteria (CTC) to

report adverse drug experiences in physician-

based oncology.1 This was undertaken ‘‘to facil-

itate the evaluation of new cancer therapies,

treatment modalities, and supportive measures

and to standardize reporting of Adverse Events

(AE) in people across groups and modalities’’.

These criteria have undergone several revisions

and expansions and presently encompass the

NCI Common Terminology Criteria for Adverse

Events (CTCAE), which is published online and is

in the public domain.1

Up till now, there has not existed a common,

comprehensive document to enhance reporting of

adverse events following cancer therapy in veter-

inary oncologic patients. While the Veterinary

Radiation Therapy Oncology Group (VRTOG)

has developed common criteria relating to the

effects of radiation therapy2, such a document is

lacking in the realm of medical/biology-based

veterinary oncologic therapy. At the 23rd Annual

Conference of the Veterinary Cancer Society

(VCS) in Madison, 2003, the Veterinary Coopera-

tive Oncology Group (VCOG), a clinical trials

arm of the VCS, was given the task of creating

such a document that would meet the needs of

clinical trials involving companion animals (pet

dogs and cats). Subsequently, three drafts have

been reviewed by the VCOG membership result-

ing in the document (VCOG-CTCAE) presented

here. Much of this document is similar to the

physician-based CTCAE1 found in the public

domain, but significant portions have been mod-

ified, expanded, or deleted to make them relevant

to the canine and feline species. Although the

document was inspired by the NCI’s CTCAE,

this does not imply endorsement or participation

of that agency in any way.

This document represents a significant step

in the standardized reporting of clinical trials

involving companion animals for veterinary and

comparative use. The system does not render

judgment with respect to causality, blame, or

error; rather it is intended to capture any effect

associated with treatment which may be detrimen-

tal to the veterinary patient under care and to

standardize the reporting of adverse events.

Undoubtedly, this document will undergo revi-

sions in the coming years to ensure it continues

to meet the needs of the veterinary oncology

community.

David M. Vail
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Co-operative Oncology Group (VCOG)

Quick Reference:

The VCOG-CTCAE is a descriptive terminology

which can be used for Adverse Event (AE) report-

ing in dogs and cats. A grading (severity) scale is

provided for each AE term.

Components and Organization:

AE and grades apply to both cats and dogs unless

otherwise stated.

Category

A CATEGORY is a broad classification of AEs

based on anatomy and/or pathophysiology.

Within each CATEGORY, AEs are listed

accompanied by their descriptions of severity

(Grade).

Adverse event terms

An AE is any unfavorable and unintended sign

(including an abnormal clinicopathologic find-

ing), clinical sign, or disease temporally associated

with the use of a medical treatment that may or

may not be considered related to the medical

treatment. An AE is a term that is a unique repre-

sentation of a specific event used for medical doc-

umentation and scientific analyses. AEs are listed

alphabetically within CATEGORIES.

Grades

Grade refers to the severity of the AE. The VCOG-

CTCAE displays Grades 1 through 5 with unique

clinical description of severity for each AE based

on this general guideline: Grade 1 – Mild AE,

Grade 2 – Moderate AE, Grade 3 – Severe AE,

Grade 4 – Life-threatening or disabling AE, Grade

5 – death related to AE.

Further comments

* A semi-colon indicates ‘or’ within the descrip-

tion of the grade. When items within the

description of the grade are separated by a

comma, the ‘‘,’’ means ‘‘and’’. All items sepa-

rated by a comma are necessary to establish that

grade level.
* An ‘—’ indicates a grade is not available.
* Not all Grades are appropriate for all AEs.

Therefore, some AEs are listed with fewer than

five options for grade selection.
* Grade 5 (Death) is not appropriate for some

AEs and therefore is not an option.

Abbreviations used

* ADL¼ activities of daily living (eating, sleeping,

defecating and urinating)
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* CHF¼ congestive heart failure
* LLN¼ lower limit of normal
* ULN¼ upper limit of normal
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METABOLIC/LABORATORY

Grade

Adverse Event 1 2 3 4 5

Albumin, low <LLN–2.0 g/dl <2.0–1.5 g/dl <1.5 g/dl — —

Alkaline phosphatase Dog: Dog: Dog: Dog: —

>ULN–2.5�ULN >2.5–5.0�ULN >5.0–20�ULN >20�ULN

Cat: Cat: Cat: Cat:

>ULN–1.25�ULN >1.25–1.5�ULN >1.5–2.0�ULN >2�ULN —

ALT Dog: Dog: Dog: Dog: —

>ULN–1.5�ULN >1.5–2.0�ULN >2.0–10�ULN >10�ULN

Cat: Cat: Cat: Cat:

>ULN–1.25�ULN >1.25–1.5�ULN >1.5–2.0�ULN >2�ULN

Amylase >ULN–1.5�ULN >1.5–2.0�ULN >2.0–5�ULN >5�ULN —

AST >ULN–1.5�ULN >1.5–2.0�ULN >2.0–10�ULN >10�ULN —

Bilirubin >ULN–1.5�ULN >1.5–3.0�ULN >3.0–10�ULN >10�ULN —

Calcium, low <LLN–8.0 mg/dL <8.0–7.0 mg/dL <7.0–6.0 mg/dL <6.0 mg/dL Death

Ionized Dog: Ionized Dog: Ionized Dog: Ionized Dog:

<LLN–1.1 nmol/L <1.1–1.0 nmol/L <1.0–0.9 nmol/L <0.9 nmol/L

Ionized Cat: Ionized Cat: Ionized Cat: Ionized Cat:

<LLN–0.9 nmol/L <0.9–0.8 nmol/L <0.8–0.7 nmol/L <0.7 nmol/L

CPK >ULN–2.5�ULN >2.5–5�ULN >5–10�ULN >10�ULN Death

Creatinine >ULN–1.5�ULN >1.5–2.0�ULN >2.0–3�ULN >3�ULN Death

Glucose, high Dog: Dog: Dog: Dog: Death

>ULN–160 mg/dL >160–250 mg/dL >250–500 mg/dL >500 mg/dL

Cat: Cat: Cat: Cat:

>ULN–200 mg/dL >200–250 mg/dL >250–500 mg/dL >500 mg/dL

Glucose, low <LLN–55 mg/dL <55–40 mg/dL <40–30 mg/dL <30 mg/dL Death

Hemoglobinuria Present — — —

Lipase >ULN–1.5�ULN >1.5–2.0�ULN >2.0–5�ULN >5�ULN

Potassium, high >ULN–5.5 mmol/L >5.5–6.0 mmol/L >6.0–7.0 mmol/L >7.0 mmol/L Death

Potassium, low <LLN–3.0 mmol/L — <3.0–2.5 <2.5 Death

Other (Specify, ———) Mild Moderate Severe Life-threatening; disabling Death
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