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Prefacio

La escritura de este manual es fruto de la colaboracién interdisciplinaria de
investigadores de la Universidad de Buenos Aires y el CONICET. Conformando un
heterogéneo grupo, con representantes de diversas areas del saber; veterinarios (Dr.
Tellado), médicos (Dr. Maglietti, Dr. Michinski), bidlogos (Dra. Suérez), bioquimicos (Dr.
Olaiz), ingenieros (Dr. Marshall), quimicos (Dr. Molina) , computadores cientificos (Dr. Lujan,
Dr. Marino). Todos miembros del Laboratorio de Sistemas Complejos (Dpto de
Computacion, UBA) bajo la direccion del Dr. Marshall. El grupo tiene extensas
colaboraciones nacionales e internacionales, de gran valor en especial con la Dra. Signori,
del CNR (Roma, lItalia), con el Dr. Mir del Institut Gustave Roussy (Villejuif, Francia), Dr.
Miklavcic de la Facultad de Ingenieria (Ljubljana, Eslovenia), Dr. Heller de la Old Dominion
University (Norfolk, VA, Estados Unidos).

El grupo comenzé a trabajar en electroporacion, dilucidando sus aspectos basicos
en el afio 2009, realizando numerosas publicaciones cientificas en revistas de prestigio
internacional. Rapidamente se realizé la traslacion a la aplicacion en medicina veterinaria
con un gran éxito. El trabajo en conjunto, permitié el desarrollo de mejoras en la técnica,
desarrollo de nuevos electrodos y nuevas indicaciones, entre otras.

La heterogeneidad del grupo, brinda aspectos de cada descubrimiento que sdlo el
especialista en su area puede dar. Los veterinarios y médicos, se encargan de llevar estos
descubrimientos a su aplicacion en la veterinaria, trasladando los resultados a los mas de
1500 pacientes tratados, mejorando su calidad de vida y entre todos empujando la frontera

del conocimiento.
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Introduccion a la electroquimioterapia

La electroquimioterapia (ECT) es una modalidad de

} En primer lugar se infroduce tratamiento muy efectiva en oncologia para lograr un
. lasustancia de inferés, que
Lt es impermeable a la
membrana celular.

excelente control local de enfermedades oncoldgicas.
En los ultimos 10 afos el desarrollo de tecnologias,

equipamientos y electrodos ha motivado a oncélogos

Luego se aplica un . Estos poros

amosicrowe | g ’\ e .. veterinarios de todo el mundo a incorporar la terapia

produce la formacion _ j . susfanciadeinterés
de poros en la ingrese al interior

membrana celular \' . de la célula. dentro de las opciones de tratamiento[1]. La ECT se
basa en que cualquier célula expuesta a un campo

eléctrico suficientemente intenso, genera poros en su

Finalmente, los poros se sellan

dejando [a membrana celular infacta, A - membrana Celular. EStOS porOS pueden ser de

-

sin afectar la viabilidad de la célula. .

naturaleza temporal, preservando la viabilidad celular
como es el caso de la electroporacion reversible[2].
Esto permite la introduccion de agentes al interior de la célula con el objetivo de lograr un
efecto terapéutico, tratamiento denominado ECT. La ECT resulta particularmente util para el
tratamiento de tumores de cualquier histologia. Los agentes mas comunmente utilizados
son bleomicina y cisplatino, ingresan en las células electroporadas generando un dafo
sobre las mismas que no puede ser reparado, produciendo la muerte celular por necrosis o

apoptosis[3].

R men ion neral

Es importante considerar ciertos factores para garantizar que la aplicacion del campo
eléctrico sea exclusivamente sobre el volumen tumoral y el margen de tejido sano.

La intensidad del campo eléctrico mundialmente aceptada para producir la
electroporacion es de 1.000 V/cm [4]. Es importante que este campo se entregue
uniformemente, y esto depende fundamentalmente de un disefio y geometria adecuada del
electrodo y un generador de pulsos capaz de mantener la tension estable. Cuando se
utilizan equipos manuales, es fundamental la configuracion adecuada del mismo de acuerdo
al electrodo a utilizar. Asimismo es importante la seleccion del tipo de electrodo correcto que

permita cubrir adecuadamente el volumen tumoral. Los errores mas comunmente cometidos
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son, inadecuada configuracion del equipo, seleccion incorrecta del electrodo, insuficiente

llegada del agente antineoplasico a la neoplasia, colocacion no homogénea de los

electrodos y desplazamiento del 6rgano tratado, especialmente cuando el tratamiento es

guiado por imagenes.

Es importante prestar atencion al momento
del tratamiento, y producir sélo una ligera
superposicion de las zonas tratadas. Lo
suficiente como para asegurar que no
hayan quedado zonas sin tratar. Por otro
lado, es muy importante que esta
superposicion no sea excesiva, es decir que

se trate el mismo volumen mas de una vez,

Recomendaciones generales para realizar el tratamiento

J ¢

ya que esto hace que se produzca electroporacion irreversible (ver mas adelante)

con la consecuente necrosis indeseable del tejido. Si bien en el tejido tumoral puede

no ser un problema, en el margen de tejido

< N\ [
/\\x ‘/ sano es inaceptable[4].
Y
e Para lesiones redondeadas que
- protruyen, siempre colocar el electrodo
¢
dﬁb perpendicular a la superficie donde se
N J =

localiza el tumor. No colocar el electrodo

perpendicular a la superficie del tumor, ya que el centro del mismo se necrosara por

excesiva superposicion del campo. Ademas, es posible que la base de la lesién no

sea adecuadamente tratada si se procede de esa forma.

Cuando la lesion a tratar es muy dura o fibrosa, existe la posibilidad de que las

agujas excursionen, ya sea separandose o

acercandose. En el primer caso, pueden

hacer que el

insuficiente. En el segundo, aumentan el
riesgo de arco entre

importante la introduccion cuidadosa de las

campo eléctrico

resulte

las agujas.

Es

agujas en las masas de gran dureza, y

comprobar que no se hayan desviado para garantizar la efectividad del tratamiento.
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e Para tratamiento de zonas que comprometen piezas dentarias, si
la misma esté floja, es conveniente retirarla y tratar todo el alvéolo
dentario. Si la pieza esta firmemente agarrada y se decide tratar
de preservarla, puede tratarse todo alrededor, y ademas aplicar los

pulsos dejando la pieza entre las agujas. Para ello se debe contar

con un electrodo cuya separacion de agujas permita este

procedimiento.

por M N Tellado y F H Maglietti D
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Tipos de electroporacion

La ECT no es el Unico tratamiento basado en electroporacién, sino que existen otras

terapéuticas que se basan en sus principios y se detallan a continuacion.

Electrotransferencia génica (GET)

Con el advenimiento de las terapias inmunoldgicas contra el cancer, la electroporacion
ha tomado un rol protagoénico, particularmente la GET. Consiste en utilizar los poros
generados para la introduccion de material genético al interior de la célula. Este material
denominado plasmido es ADN doble cadena circular. Luego de ingresar a la célula, el
plasmido se trasloca al nucleo donde comienza su transcripcion. Una caracteristica
importante es que el plasmido no se integra al ADN celular, por lo tanto no existe riesgo de
malignizacion de las células transfectadas (por ruptura de genes supresores de tumor), ni
riesgo de transmision a la descendencia. Otra ventaja es que al no utilizar vectores virales,
no hay riesgo para pacientes inmunosuprimidos, ya que no existe riesgo de transformacion
del virus con el consecuente aumento de su infectividad. Para producir la transfeccion
geénica, existen diferentes tipos de pulsos cuya efectividad ha sido demostrada.

Mediante la transfeccién de diferentes plasmidos de ADN es posible generar una
respuesta inmune contra el tumor. Se han realizado ensayos clinicos en este area con
resultados muy prometedores, particularmente para el tratamiento del melanoma vy
mastocitoma en caninos. Recientemente, se estan desarrollando estudios en felinos y
equinos.

También es posible utilizar esta tecnologia para tratar enfermedades monogénicas, y

para realizar inmunizaciones|[5,6].

Electroporacion con calcio (Ca2+EP)

Una variante a la electroquimioterapia es la electroporacion con calcio. En este caso
se reemplaza el agente antineoplasico por calcio administrado por via intratumoral. Este
procedimiento posee una respuesta objetiva menor que la ECT convencional, rondando al
70% de respuesta objetiva. La ventaja de este procedimiento estd relacionada con la
reduccion de costos, ya que no se utiliza ninguna droga. Su uso es interesante para los

casos que ya han recibido la dosis maxima de bleomicina (400.000 Ul/m?). Este tratamiento,
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contrario a lo que podria pensarse también posee selectividad para las células en

replicacion[7].
Electroporacion irreversible (IRE) y Nano electroporacion (NEP

La IRE se basa principalmente en aumentar el nimero de pulsos para que la
permeabilizacion de la membrana no sea transitoria sino permanente. Esto resulta en la
muerte celular por necrosis. Este tipo de procedimiento basado en electroporacion tiene la
particularidad de no utilizar ninguna droga para ejercer su efecto, lo que puede verse como
una ventaja para los casos en los que se han llegado a los limites maximos tolerados de los
farmacos comunmente utilizados para la ECT. Por otro lado, la muerte celular al ser por
necrosis principalmente, tiende a producir Ulceras y cicatrizacion por segunda intencién, lo
que conlleva una recuperacion mas lenta. Principalmente se utiliza para el tratamiento de
tumores profundos, o para tumores cerebrales con gran éxito. La nano electroporacion, es
una variante del tratamiento, se genera la permeabilizacion irreversible de las células pero
con diferentes parametros eléctricos. En este caso, se utilizan pulsos de muy corta
duracién, del orden de los nanosegundos, pero con campos 10 o 20 veces superiores a los
utilizados para ECT.

La IRE tiene una amplia utilizacion en medicina humana y veterinaria en Estados

Unidos, principalmente para tumores profundos[8,9].

4 . 2

Electroporacion [

Electroporacion irreversible

(IRE)

'-.\ Nano electroporacian (NEP)

.

e

Esquema de los diferentes tipos de tratamientos basados en electroporacion
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Seleccion del paciente candidato

La eleccion de la ECT dentro de la estrategia oncolégica veterinaria debe estar
basada en la intencion de ejercer un control local de la enfermedad, para la cual la cirugia
no sea la primera indicacion. En muchos casos la cirugia radical no es viable por ciertas
caracteristicas del procedimiento o de las secuelas postoperatorias. Existen muchos otros
casos en los que la intervenciéon quirdrgica radical es médicamente factible pero es
rechazada por el propietario, debiéndose optar por una cirugia no oncolégica (sin
margenes) o un tratamiento no quirurgico.

Segun nuestra experiencia, la cirugia no oncolégica, es decir, cuando los margenes
de reseccion son estrechos o incompletos, redunda en una muy alta tasa de recidiva local,
considerablemente mayor a la reportada para ECT, pudiendo progresar la enfermedad hacia
linfonodos regionales o incluso dar metastasis.

En este sentido, la ECT puede indicarse:

e Terapia Unica sin que medie otra terapéutica.

e Transoperatoria en el lecho quirdrgico, ante neoplasias resecadas con margen
incompleto.

e Neoadyuvante para reducir el tamafio tumoral y hacer factible la cirugia.

e Adyuvante postoperatoria en cicatrices para disminuir la tasa de recidivas y

aumentar el intervalo libre de enfermedad.
Criterios de inclusion para ECT

La seleccion adecuada del paciente garantiza una optima respuesta al tratamiento
segun cada caso. Contar con los todos los estudios prequirdrgicos, permite conocer el
prondstico del paciente, y segun cada caso, permite combinar la ECT con otros

tratamientos. Los puntos previos antes de proceder al tratamiento son:

1. Radiografias de térax de frente y ambos perfiles. Para conocer la presencia y
numero de metastasis, comorbilidades del paciente, entre otros.

2. Ecografia de abdomen. Con el mismo motivo que el punto anterior.

3. Analisis de sangre que incluya perfil renal, hepatico y coagulograma completo.
En algunos casos una funcién renal disminuida puede permitir tiempos de tratamiento mas

prolongados, si la disminucién de la funcién es muy importante, puede ser recomendable no
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utilizar la via endovenosa para la bleomicina o no ser recomendado el tratamiento. En el
caso de tumores sangrantes, si bien el fenémeno de vascular-lock puede detener el
sangrado en el momento del procedimiento, es fundamental que el coagulograma sea
normal para evitar un sangrado posterior.

4, Otros estudios para comorbilidades especificas de cada paciente. Como ser
las virales o hemoparasitos.

5. Confirmaciéon diagndstica para establecer si el paciente tendra una correcta
indicacion de esta terapéutica. El diagnostico histolégico es una parte fundamental de
cualquier tratamiento oncolégico. Si bien la ECT responde independientemente de la
histologia, es fundamental para establecer el prondstico y brindar ofras opciones
terapéuticas que puedan realizarse posteriormente.

6. Neoplasia abarcable de forma completa con margen tratable. E/ planeamiento
de la terapia requiere conocer la zona a tratar, los margenes, las relaciones con estructuras
cercanas. para evaluar y decidir el tipo de electrodos que se requeriran en cada caso. La
ECT debiera regirse por basamentos similares al planeamiento de la radioterapia en los que
la definicion del area principal y margen debe ser muy cuidadosa y las estructuras cercanas
deben estar claramente definidas. En muchos casos son necesarios estudios
complementarios como:

o Tomografia computada con contraste: resulta de gran valor en neoplasias de cabeza
y cuello, posee con una alta sensibilidad para evaluar compromiso 6seo. En el caso de
tumores de la cavidad nasal, permite determinar qué pacientes son candidatos al
procedimiento minimamente invasivo mediante electrodo SiNE®.

o Resonancia Magnética con contraste: permite evaluar la extension de neoplasias en
cabeza y cuello, y sus relaciones con el SNC, neoplasias intraabdominales y su compromiso

de tejidos blandos con una correcta visualizacion de los mismos.

Criterios de exclusion para ECT

Si bien la ECT es una terapia que no inhabilita otras formas de tratamiento
oncoldgico, existen algunas particularidades del paciente para las que se recomienda al
oncologo clinico evaluar con cautela la indicacién de ECT.

e Hembras prefiadas. La Bleomicina o el Cisplatino son drogas potencialmente
teratogénicas, si bien la EP con cloruro de calcio intralesional es una
alternativa, queda a consideracion el riesgo anestésico en estas

circunstancias.
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Hembras lactantes. Se recomienda el destete precoz.

Hembras y machos reproductores o de alto valor genético. En estos casos se
desestima el uso de bleomicina y cisplatino aunque existe muy bajas
chances de que la influencia sobre ovogénesis y espermatogénesis sea
considerable.

Animales de abasto cuyo destino es el consumo humano.

Pacientes con alta carga tumoral. Pacientes en estadios locales muy
avanzados tienen bajas chances de control de la enfermedad local con ECT
como monoterapia. Se recomienda considerar el uso de ECT como
adyuvante a la cirugia.

Neoplasia de lengua con compromiso severo y neoplasias avanzadas del
cojinete nasal canino. Estas dos ubicaciones, cuando el compromiso es
severo, resultan ser muy delicadas para la realizacion de ECT, si bien es
factible el riesgo de necrosis lingual o ablacion severa con pérdida de
sustancia del plano nasal deben ser considerados por el oncélogo tratante
con el fin de evaluar otra alternativa. En el caso de las neoplasias nasales en
felinos, la respuesta y los efectos colaterales son minimos usando electrodos
de agujas finas.(ver particularidades en felinos p. 22).

Pacientes con Insuficiencia renal.

por MN Tellado y F H Maglietti 10
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Electroporadores

Existen en el mercado numerosos electroporadores para ECT cada uno con sus
particularidades. La primera distincion que debemos hacer es si el equipo es de uso de
laboratorio o de uso médico[10]. Los equipos de laboratorio son manuales, es decir, el
usuario debe conocer perfectamente los parametros que debe utilizar, y como su uso no
esta pensado para la clinica no necesita contar con normas de seguridad tan estrictas como
los equipos médicos. Suelen tener conectores universales, que permiten conectar cualquier
tipo de electrodo mediante alguna adaptacién menor.

Los equipos de uso médico, normalmente son automaticos, para evitar errores en la
configuracion del mismo. Suelen contar con diversos mecanismos de seguridad, y deberian
estar separados de la linea de alimentacion mediante opto acopladores. Esto ultimo quiere
decir que no hay coneccién directa entre la corriente que entra por el toma y el paciente,
sino que estan separados por diferentes circuitos de seguridad, y ante una falla por lo tanto,
no hay riesgo de electrocucion. También es importante que cuente con medidas de control
de arco, ya que es un evento relativamente frecuente en la practica médica. Al acercarse las
agujas demasiado, por excursion de las mismas dentro del tejido, es posible que se
produzca una chispa. El equipo debe detectar este evento y detener inmediatamente la
administracién del pulso y avisar al operador que esto ha ocurrido. La chispa no sélo no
produce un campo eléctrico suficiente sino que ademas puede producir quemaduras en el
tejido.

En nuestra experiencia es fundamental que el equipo pueda cumplir las siguientes
especificaciones:

e Contar con detectores de arco rapidos y avisar al usuario en caso de ocurrir uno.

e Poder mantener el voltaje constante durante la aplicacion del pulso sin una caida
apreciable del mismo entre el primer y ultimo pulso.

e Una capacidad de entrega de corriente alta para garantizar que se mantenga el
voltaje incluso en las circunstancias mas exigentes.

e Que los parametros seteados en el equipo sean realmente los entregados al
paciente.

e Poseer un modo automatico, ya que evita errores en el seteo del equipo.

e En caso de equipos manuales, debe tenerse el en cuenta el tipo de electrodo
utilizado, el equipo debe ser capaz de entregar una cantidad de corriente tal, que en el

electrodo se pueda generar un campo de 1.000 V/cm, 8 pulsos cuadrados de 100 us de
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duracién, a una frecuencia de 1 a 5.000 Hz. Es importante que el equipo cuente con la
potencia adecuada para poder sostener este campo durante toda la administracion de los
pulsos. Si el voltaje cae durante el tratamiento, no se puede garantizar un campo adecuado
y aumenta las chances de fracaso del tratamiento. Cabe aclarar que a partir de 100 Hz se
cuenta con la ventaja de que se produce una unica contraccion con los 8 pulsos, en lugar de
8 contracciones como se produce a 1 Hz. Esto hace que el tratamiento sea mas rapido y
menos traumatico para el paciente. La respuesta al tratamiento es la misma para

frecuencias entre 1y 5.000 Hz.
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Electrodos comunmente utilizados

Disefiar un electrodo apropiado o utilizar agujas que se posicionan
independientemente normalmente requiere un conocimiento avanzado de la electricidad, de
campos y de la anatomia del area a aplicar[10]. Si se cuenta con un laboratorio de
desarrollo tecnoldgico adecuado, se puede trabajar en el disefio y testeo de electrodos
individuales para un uso mas especifico. Sin embargo, existen modelos de electrodos
disenados para cada especie, ya estandarizados, que entregan un campo adecuado
(siempre y cuando el equipo esté configurado correctamente). El veterinario tratante debe
estar familiarizado con los diferentes modelos de electrodos, sus ventajas y desventajas

para elegir adecuadamente al momento del tratamiento.

Calculo del campo eléctrico.

El célculo realista de la distribucion del campo eléctrico sélo es posible utilizando
software de simulacion donde se modelan tanto la geometria del electrodo como las
propiedades del tejido, asi como la heterogeneidad y complejidad del area involucrada. El
calculo del campo eléctrico no es necesario si el electrodo utilizado y el tejido involucrado
componen un procedimiento estandar. Pero es relevante para el profesional actuante,
conocer los fundamentos para no cometer errores al intercambiar electrodos y configurar el

equipo.

Los electrodos se utilizan para lograr establecer de forma efectiva el campo eléctrico
en la zona a tratar. Deben cumplir con ciertos requisitos como:

e Ser adecuados a las variaciones anatdmicas evidentes en pacientes veterinarios.

e Tener placas o agujas paralelas.

e Conocer la distancia entre las placas o agujas para lograr configurar correctamente
el equipo.

e En caso de electrodos de agujas, las mismas deben ser descartables para
mantener el filo durante todo el procedimiento y mantener la superficie conductora libre de
oxido.

e Electrodos de placas reutilizables limpios, libres de materia organica y oxido.

por MN Tellado y F H Maglietti 13
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eExisten distintas configuraciones de electrodos en las que varia el numero de
agujas, el diametro, el material y la distancia entre las mismas. Es importante entender
estas diferencias para poder utilizar el mejor electrodo para cada caso.

Como se menciond en la seccién de equipos, el electrodo debe proporcionar un
campo de 1.000V/cm, y esto se calcula de forma sencilla a través de la separacion de las
agujas. Para agujas a 4 mm, basta con configurar el equipo en 400 V, de esta forma el
campo generado sera de 1.000 V/cm. Se entregaran entonces 8 pulsos cuadrados de 100

us de duracién, a una frecuencia que puede variar entre 1 y 5.000 Hz.
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Particularidades en caninos

En veterinaria La ECT se ha desarrollado fundamentalmente en caninos vy felinos, de
forma practicamente simultanea a la medicina humana.

Las neoplasias que por su ubicacion vean dificultada su reseccién quirurgica (a juzgar
por los margenes libres) como bordes palpebrales, plano nasal, margen anal, asi como en
neoplasias cutaneas o subcutaneas multiples, o localizadas en distal de los miembros

tienen una indicacién correcta para la ECT.
a. Caracteristicas y tipos de neoplasias

e Los carcinomas de células escamosas (Segun nuestras series: Respuesta Objetiva
(OR) del 92%), carcinomas basocelulares, fibrosarcomas (OR del 83%), y melanomas
cutaneos o subcutaneos presentan (OR del 93%) una alta tasa de respuesta local. En los
casos de presentacién multiple, la cirugia puede ser utilizada en lesiones de gran tamano y
la ECT realizarse para el tratamiento de lesiones mas pequeias o satélites. Especialmente
cuando hay un gran numero de lesiones que requiera una reseccion demasiado extensa
[11].

e Los mastocitomas, mas alla del grado, tienen la limitante del tamano, deben ser
circunscriptos o focalizados y no con un patrén difuso. Como son enfermedades que suelen
tener limites imprecisos, resultan tener una muy buena respuesta, sobre todo en
combinacién con otras modalidades terapéuticas (ECT + GET o ECT + quimioterapia)[12].

e En tumores que se localizan en la cavidad oral, particularmente el melanoma,
presenta una muy buena respuesta. Dependiendo del estadio segun nuestras series
tenemos que: Estadio | OR del 100%, Estadio Il OR del 89.5%, Estadio lll OR del 57.7%, y
Estadio IV del 36.4%. Siendo la localizacién caudal y compromiso 6seo del tumor, los
factores de peor prondstico. De igual manera los fibrosarcomas y carcinomas orales suelen
responder de forma muy satisfactoria a esta terapia. Los pacientes con compromiso 6seo,
logran una mejora importante en la calidad de vida, sin embargo, tienen una tasa de
sobrevida menor que con la amputacion [13,14].

e Los tumores de tipo linfoide han mostrado muy buena respuesta, pero solo en la
zona tratada, con lo cual, por la naturaleza de la enfermedad, es una opcién valida como
paliativa, solo para un numero reducido de pacientes en los que alguna lesién genere

deterioro de la calidad de vida[15].
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e Tumores de la cavidad nasal, principalmente carcinomas y Tumor Veneéreo
Transmisible, pueden tratarse directamente a través del orificio nasal mediante el electrodo
SINE®. (ver mas adelante). En estos casos, deben cumplirse ciertas condiciones
particulares: Que el tumor no invade la regidon mas caudal de la cavidad nasal, la
retro-6rbita, la placa cribiforme del etmoides y/o la nasofaringe. Para este tipo de tumores
cumpliendo los criterios de inclusién, hemos obtenido un 91% de respuestas objetivas, con
una sobrevida a dos anos significativamente mayor que cuando se trata los mismos tumores
con cirugia mas quimioterapia[16].

e Tumores localizados en organos abdominales como rifiones, higado, peritoneo o
adrenales han sido tratados con ECT de forma transoperatoria con buena respuesta
reportada en algunas publicaciones[17,18].

e Tumores en tiroides y sistema nervioso central han sido tratados y sus resultados
publicados; sin embargo permanecen en el terreno experimental. El avance de la técnica
plantea muy buenas expectativas de terapia en estos casos, donde se debe considerar el
uso de electrodos especificos y ajustar el campo eléctrico para cada tejido[19,20].

e Existen publicaciones recientes del uso de ECT en carcinomas de vejiga con
resultados alentadores, el rol actual es de adyuvancia con quimioterapia en carcinomas de
células transicionales. En estos casos la utilizacién de histopatologia por congelaciéon
transoperatoria tiene un rol clave para definir los margenes de la zona a tratar[21].

e Tumores del SNC, ha sido mas difundido el uso de IRE sola o combinada cirugia
convencional para tratamientos de meningiomas y gliomas en caninos. Se prioriza la IRE
sobre la ECT por la dificultad que presenta la bleomicina para pasar a través de la barrera
hematoencefalica[9,22].

e En el caso del Tumor Venéreo Transmisible, la Electroquimioterapia logra una
respuesta completa equiparable al tratamiento convencional con vincristina o a la
radioterapia. La indicacion para el uso de ECT en estos pacientes seria solo para casos en
los que por alguna razon el paciente no pueda recibir quimioterapia (Hembras gestantes o
lactantes, reproductores, pacientes con toxicidad conocida al tratamiento o resistentes a la

quimioterapia)[23].
b. Plan de Anestesia
El procedimiento se realiza bajo anestesia general inhalatoria con monitoreo del

paciente en un plano anestésico similar al de un procedimiento quirdrgico de la regién en

cuestion. Sila ECT se realiza como terapia Unica, es un procedimiento de corta duracion.
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La recuperacién de la anestesia es rapida, el paciente debe disponer de analgesia y
antiinflamatorios durante los dias posteriores a la sesion. Los AINEs selectivos de COX-2
resultan ideales solos o combinados con opioides. Los corticoides son una opcién segun el
criterio del veterinario.

A modo de ejemplo se plantea un plan anestésico de uso habitual en ECT.
e Medicacion Preanestésica:

Si bien el objetivo fundamental es tranquilizar/sedar al paciente, no es un
procedimiento habitual en ECT. En los casos excepcionales, como animales estresados y/o
agresivos no se duda en realizar preanestesia. Al no haber premedicacion, es de suma
importancia realizar un protocolo de analgesia en la induccién del paciente y considerar su
periodo de latencia para que no tengo dolor una vez iniciada la administracion de los pulsos.

e Induccién:

Preoxigenacion: Otorga seguridad en los primeros minutos de la induccién y en la
intubacion. Puede ser necesaria la combinacion con anestesia local o regional mediante
bloqueos periféricos, con lidocaina o bupivacaina sin adrenalina. se utiliza frecuentemente
propofol: 2-3 mg/kg/minuto y midazolam: 0.1 mg/kg/ev.

e Mantenimiento:

Se realiza con Isoflurano 2% asociado a un goteo de Remifentanilo 0.25-0.5
ug/kg/min. o bolos de Fentanilo 2-5 ug/kg/ev. Se recomienda el uso de AINEs como
Meloxicam 0.1-0.2 mg/kg o en caso de ser necesario, dexametasona a 1mg/kg/ev.

e Recuperacion:
Se recomienda un rescate analgésico con Tramadol 2-4 mg/kg cada 8 hs por 3 a 5

dias y antibioticoterapia segun el procedimiento y region tratada.

Las complicaciones posibles en la anestesia para ECT son:

e Edema en determinadas regiones anatémicas, esto puede ser riesgoso en pacientes
con neoplasia de las fauces o en la zona laringea y devenir en complicaciones en la
intubacion o extubacion, ya sea por efecto de obstruccion de la via aérea por la
neoplasia como por el edema asociado al tratamiento.

e Taquipnea refleja. El uso de relajantes musculares en el plan anestésico siempre
debe ser considerado para evitar la posible aparicién un efecto reflejo de contraccion
diafragmatica que puede persistir unos segundos luego de la aplicacion del tren de
pulsos. Esta particularidad no debe ser mal interpretada como dolor o

superficializacion anestésica. (diazepam/midazolam 0.1mg/kg/ev.
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e Taquicardia y dolor: Segun la region que se esté tratando y el dafio existente de los
tejidos pueden generar dolor. En estos casos resulta necesario el ajuste analgésico
para lograr el bienestar del paciente. Una recomendacion es la realizacion de
bloqueos regionales para obtener analgesia y anestesia regional de forma tal que se
pueda utilizar un plano anestésico mas superficial. Esto permite una recuperacion
del paciente mas tranquila y rapida, y aumenta la velocidad de ingesta de liquidos y
solidos posterior al procedimiento.

e Pseudo obliteraciéon de las narinas: EI CCE nasal que compromete ambas narinas
debe ser cuidadosamente monitoreado en la fase de recuperacion, ya que
inmediatamente terminado el tratamiento ocurre una fase de edema e inflamacion
que puede redundar en la pseudo obliteracion de las narinas poniendo en riesgo la

permeabilidad de la via aérea.

C. Farmacos para ECT

e Bleomicina aplicada por via sistémica IV

Es el farmaco y la via mas frecuentemente usada. Permite una excelente distribucion
del agente en la zona tumoral en la mayoria de los pacientes. Se aplica en una dosis de
15.000 Ul/m? en bolo IV durante 30-45 segundos. Se procede a la aplicacion pulsos
eléctricos luego de 8 minutos de inyectada la bleomicina para permitir su distribucién.
Idealmente, el tratamiento puede prolongarse hasta 45 minutos después de distribuida la
droga. Luego de este tiempo, es posible que las zonas tratadas no cuenten con la
concentracion adecuada de bleomicina, de todos modos se aconseja no detener el
tratamiento transcurrido este tiempo. Diferencias en la funcién renal del paciente pueden
hacer que la concentracién tisular de la droga se mantenga en el rango aceptable incluso

luego de estos tiempos.

e Bleomicina aplicada por via local intratumoral
Se debe infiltrar el tejido y margen a tratar. Se aconseja el uso de proteccion
adecuada para infiltrar un agente antineoplasico. El volumen a inyectar y forma de medicion
del volumen tumoral es la siguiente: 250-1000 Ul/cm3 de tumor calculado mediante la
férmula a*b*c*x/6 (siendo a, b y c; ancho, largo y alto del tumor ).
Como forma orientativa, para simplificar los calculos se puede proceder de la
siguiente forma: Preparar la droga a una concentracién de 1.500 Ul/ml (igual que su

preparacion para la via endovenosa). Debido a que la mayoria de los tumores son de
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contorno irregular, el criterio de aplicacion y volumen a inyectar puede ser basado en una
técnica similar a la utilizada para la infiltracién con anestésico local. Se procede a la
aplicacion pulsos eléctricos inmediatamente después de finalizar la inyeccion de la

bleomicina. Segun nuestra experiencia, de esta forma se obtienen muy buenos resultados.

e Bleomicina aplicada por via sistémica IV y por via intratumoral combinada.

En neoplasias que por alguna razén se sospeche que la llegada del farmaco puede
ser incompleta, como en sarcomas de gran tamafio, poco vascularizados, con grandes
areas necroticas, o en pacientes cuya primera respuesta a ECT haya resultado inferior a la
esperada, puede asociarse la aplicacion por via sistémica IV con la aplicaciéon por via local
intratumoral. Esto asegura la llegada del agente por ambas vias. El procedimiento se
realiza de la siguiente forma: Primero se aplica la dosis IV, y luego de los 8 minutos
necesarios para la distribucion de la misma, se se procede a la infiltracion de la lesién
localmente. Se aplican los pulsos inmediatamente finalizada la aplicacion local[24]. Segun
nuestras series, al obtener una respuesta insuficiente o menor a la esperada en la primera
sesion de ECT, realizar una segunda sesién con la misma via de administracion de la
bleomicina sélo logra una respuesta objetiva en el 19% de los casos, es decir que
probablemente se requerira una sesion mas, completando un total de tres sesiones. Por el
contrario, si la segunda sesion se realiza con administracién combinada de bleomicina la
tasa de respuesta objetivas aumenta al 91%. Esto permite reducir el numero de sesiones

necesarias para lograr una respuesta objetiva en los casos mas complejos.

e Cisplatino aplicado por via local intratumoral
El Cisplatino es un farmaco antineoplasico que ha sido cominmente usado por via
intratumoral, se debe infiltrar el tejido neoplasico a una dosis de 0.5-2 mg de cisplatino por
cada cm3 de tumor y margen a tratar, se procede de igual manera que lo explicado para el

uso de bleomicina por via local intratumoral.

d. Electrodos especificos y seteo del equipo

Si bien los electrodos de placas y agujas son de uso comun, existen diferentes

electrodos especificos para diferentes regiones.

Electrodo de Aqujas y Placas
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Al usar electrodos de agujas o placas se debe tener en cuenta no solo la adaptacién
anatémica al paciente y a la neoplasia, sino también la distancia entre una fila de agujas (o
placa) y la otra. De esta manera, el seteo debe ser configurado para mantener un campo de
1.000V/cm; al usar un electrodo de 4mm se debera configurar el equipo en 400V. Es decir 8
pulsos cuadrados de 1.000 V/cm, de 100 us de duracién a una frecuencia de 1 a 5.000 Hz.
Si la lesion no contacta perfectamente con ambas placas, se debe interponer gel conductor

entre la lesion y las placas, mejorando la distribucién del campo eléctrico.

Electr: iINE®

El Single Needle Electrode (SIiNE por sus siglas en inglés), es un electrodo patentado
para el tratamiento de tumores nasales. Consiste en un disefio de una sdla aguja que
genera un area de tratamiento cilindrica de 0.8 cm de diametro aproximadamente, por fuera
del mismo. Se usa principalmente para el tratamiento de tumores de cavidad nasal de forma
minimamente invasiva, con una tasa de respuesta objetiva del 91% segun nuestras series.
Es posible su uso para tumores en otros conductos naturales, pero no hay resultados
publicados al respecto[16].

Este electrodo requiere una configuracién especifica del electroporador, establecida
en un tren de 32 pulsos de 400V, 100 us de duracién a 10 Hz. Debe introducirse el electrodo
en el orificio nasal hasta la parte mas caudal. Se administra un tren de pulsos, se lo rota 90
grados y se administra un nuevo tren de pulsos, para cubrir toda la circunferencia de la
cavidad nasal. Luego se retira el electrodo 2.5 cm que es la longitud de la parte conductora
del electrodo, y se vuelve a repetir la secuencia, hasta que el electrodo salga por el orificio
nasal. Es importante realizar el procedimiento de esta forma, ya que el campo generado
por el electrodo es cilindrico, y la rotacién es necesaria para cubrir las zonas no tratadas en
el primer tren de pulsos.

Las ventajas que presenta este electrodo para el tratamiento de tumores nasales son:

e Se introduce por el orificio nasal, sin necesidad de realizar un abordaje quirdrgico de
la misma.

e No requiere el uso de gel conductor, ya que las propias secreciones lo reemplazan.

e Permite tratar tumores que se ubiquen en todo el conducto nasal, excepto aquellos
tumores que invadan: la parte mas caudal de la cavidad nasal, la retro-6rbita, la
placa cribiforme y/o la nasofaringe.

e Es posible utilizarlo en casos en los que a pesar de no haber una invasion cierta del
conducto nasal, existe un gran riesgo de que esto ocurra. De esta forma, su uso es

preventivo, tratando la invasion microscépica de células tumorales.
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Electrodos laparoscopicos.
La cirugia laparoscépica viene ganando su lugar en medicina veterinaria,

incrementando sus indicaciones en el ultimo tiempo. La ECT se incorpora a esta modalidad
terapéutica por medio de electrodos especificos. A través del canal de trabajo se introducen
electrodos de diferentes calibres, y con diferente cantidad de agujas para el tratamiento de
tumores de la cavidad abdominal. Este tipo de procedimiento aiun es experimental y se
encuentra en su fase de desarrollo.

La adaptacion a la zona anatémica con el uso de electrodos de estructura variable, de

cuerpo angulado, o electrodos mas pequefios (de 2 0 4 agujas) pueden ser de gran ayuda.

e. Post terapia

° Para los tratamientos de neoplasias profundas, en higado, bazo o peritoneo, el
sangrado es poco probable, pero siempre es recomendable el reposo de 3-4 horas y el
seguimiento ecografico para monitorear una posible hemorragia.

° Luego del tratamiento en cavidad nasal la epistaxis es infrecuente y la hemostasia
suele ocurrir espontdneamente sin complicaciones.

° Luego del tratamiento de lesiones pequenas de la trufa nasal, cicatrices 0 masas
subcutaneas, la inflamacion es probable, se debe recomendar el uso de collar isabelino y
proteccién de la zona tratada.

° En las neoplasias de cavidad oral el uso de antibidticos de amplio espectro

asociados a AINEs y opioides se recomienda en todos los casos.

f. Evaluacién de la respuesta, controles y decisién de re tratamiento.

La respuesta al tratamiento se evalua segun los criterios de la OMS. Para ello, es
importante tomar las medidas de la lesion al momento del tratamiento, y en cada control.
Puede utilizarse un calibre, midiendo su ancho (a), largo (b) y alto (c). Utilizando estas
medidas es posible calcular el volumen de la lesion con la formula: a*b*c*z/6. Es de buena
practica tomar fotografias previas al tratamiento y en cada control, colocando una regla en
la imagen para tener una referencia de las medidas.

Los criterios de respuesta son los siguientes:

- Respuesta Completa (CR): Desaparicion la lesién tratada.
-> Respuesta Parcial (PR): Reduccién mayor al 50% del tamafio inicial de la lesion.
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-> Enfermedad estable (SD): Reduccién menor al 50% o incluso un crecimiento de
hasta un 25% de la lesién tratada.
-> Progresién de la enfermedad (PD): Crecimiento mayor o igual al 25% del tamano de
la lesion tratada.
Una vez obtenida la respuesta, debe confirmarse a las 4 semanas. Es decir,se debe esperar
a que la lesion deje de reducirse (o desaparezca), y permanezca estable por un mes, para
considerase la respuesta. Por el contrario, si la lesion comienza a crecer, se debe
considerar realizar una nueva sesion de tratamiento (ver mas adelante). La Respuesta

Objetiva (OR) se define como la suma de las respuestas completas y parciales.

Los controles se recomiendan por lo menos a las 2 y 4 semanas hasta lograr evaluar
el efecto de la ECT. En el caso de sarcomas, ameloblastomas y neoplasias de bajo grado
puede ser necesario 6 a 8 semanas de tiempo para evaluar la respuesta. Los controles
mensuales son requeridos,para identificar una eventual recaida en el momento optimo
antes de que progrese la enfermedad. Para entender en qué momento se debe considerar
una recaida es preciso conocer los tipos de respuesta que presenta la ECT:

e Respuesta habitual: A las 4 semanas del tratamiento se obtiene la reduccion maxima
0 desaparicion de la lesion tratada. Si luego de las 4 semanas la lesidon comienza a
crecer nuevamente, estamos ante la presencia de una recaida y se debe programar
una nueva sesion de tratamiento.

e Respuesta en dos tiempos: La lesién comienza con una reduccién, pero se detiene.
y queda del mismo tamafo durante un tiempo. Luego comienza a reducirse
nuevamente. Esto se debe a que mueren primero las células en replicacion,
mientras que las células quiescentes, si bien tienen el ADN clivado, sélo van a morir
cuando entren en ciclo de replicacién celular. Al morir las primeras, desaparece el
efecto inhibitorio y comienzan a crecer las segundas, y por eso se observa una
nueva reduccion de la lesion. Nuevamente, si la lesion comienza a crecer, se debe
reprogramar una nueva sesion de tratamiento.

e Aparente ausencia de respuesta: La lesidon no cambia de tamafo, pero no crece. De
la misma forma que la anterior, si las células no estan en replicacion, la lesiéon no se
reducira. Si el comportamiento cambia y comienzan a replicarse, comenzara a
reducirse. Igual que antes, si comienza a crecer, debera programarse una nueva

sesion.
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El denominador comun para decidir un re tratamiento, es el crecimiento de la lesion.
En cualquier momento del control, si la lesion aumenta de tamafio, lo mejor es no postergar

una nueva sesion de ECT.

—
Anestesia _
general Aplicacion [E-BRTNITeT:
BLM — Electroporacién
v

Recuperacién

Bloqueos

D Controles
perifericos

anestésica

Aplicacién

BLM/CDDP Electroporacién
IT

Anestesia
local

Lo mas habitual es realizar una séla sesién de ECT, si la llegada de la droga fue
adecuada, y el campo eléctrico correctamente aplicado sobre todo el tumor, se obtienen
excelentes respuestas sin necesidad de retratar. En casos de lesiones de gran tamanio,
dificiles de abarcar, principalmente en profundidad, ya se prevé que sera necesaria mas de
una sesion. Es importante evaluar esto, y plantear esta posibilidad al propietario. En el caso
de que no se obtenga una buena respuesta en la primera sesion, si estamos seguros de
haber cubierto toda la lesion con el campo eléctrico adecuadamente, no habiendo dejado
zonas sin tratar, es recomendable programar una segunda sesién con administraciéon
combinada de bleomicina (ver antes).

La ECT tiene un efecto estimulador del sistema inmune del paciente, por ello hay
descripto en la literatura, y lo hemos comprobado en nuestros pacientes, casos donde la
respuesta del tumor se extiende a zonas no tratadas. Es decir, si bien se trata parcialmente
una lesion, esta se reduce completamente, e incluso lesiones no tratadas también
desaparecen. Si bien esto puede ocurrir, no se debe contar con este efecto en todos los

casos.
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L

A. Canino con diagnostico de sarcoma Histiocitico tratado mediante ECT con Bleomidna IV y electrodo
de 6 agujas 20G a4 mm 1000 V/cm 8 pulsos de 100 us de duracidn a 500 Hz.
B. Respuestacompletaal dia 28 del tratamiento. Sobrevida 670 dias. Fallece por metastasis pulmonar

J
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Particularidades en felinos

a. Caracteristicas y tipos de neoplasias.

° El carcinoma de células escamosas es una enfermedad muy frecuente en felinos y
el control local precoz de la neoplasia redunda en un excelente prondstico para el paciente.
Se trata de una enfermedad con una baja tasa de metastasis, que puede ser tratada
mediante un electrodo de agujas finas (diametro recomendado de las agujas: 25G) logrando
una efectividad que supera el 80% de Respuesta Objetiva. Es factible la aplicacion en
orejas, parpados, plano nasal, surco auriculo palpebral y labios[25].

) El Sarcoma felino post inoculacion plantea un desafio al oncélogo por ser una
enfermedad local que tiene como principal herramienta la cirugia oncoldgica de margenes
limpios. En los casos que se logre una reseccion con margen incompleto, la radioterapia
adyuvante es la alternativa de eleccién, pero lamentablemente no suele estar disponible; en
estos casos, existe la posibilidad de utilizar la ECT para extender margenes estrechos o
insuficientes y prevenir una recidiva. Si se cuenta con histopatologia por congelacion, es
ideal, ya que permite una delimitacién adecuada de la zona a tratar. Es posible también
utilizar la ECT para el tratamiento de la cicatriz en un segundo tiempo, también bajando las
chances de recidiva [25,26].

° Las neoplasias orales en felinos pueden ser tratadas, pero debe considerarse que la
ECT en la lengua o regién sublingual, no tiene un buen prondstico ya que existe la
posibilidad de que ocurra necrosis de la lengua. Las lesiones de localizacion rostral
(Carcinoma escamoso o fibrosarcoma) pueden tratarse sin inconvenientes logrando una
respuesta adecuada de la lesion [27].

° El mastocitoma felino de presentacion multiple, responde de forma excelente, pero
sélo sobre las lesiones tratadas. La ECT asociada a quimioterapia es una combinacién

ideal para ejercer un control local y sistémico de la enfermedad [28].
b. Anestesia

Tienen las mismas consideraciones que las abordadas en el capitulo Particularidades

en caninos, item b.
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C. Farmacos para ECT

e Bleomicina aplicada por via sistémica IV o local intratumoral
Tienen las mismas consideraciones que las abordadas en el capitulo Particularidades

en caninos, item c..

e Bleomicina aplicada por via sistémica IV e intratumoral combinadas.
Tienen las mismas consideraciones que las abordadas en el capitulo Particularidades

en caninos, item c.

e Cisplatino aplicacion local intratumoral

En felinos el cisplatino resulta ser un agente antineoplasico asociado a una severa
toxicidad, con una tasa de letalidad que hace inaceptable su uso. Sin embargo, hay
antecedentes de su administracion por via intratumoral basado en que se utiliza una dosis
significativamente menor a la reportada como tdxica, y a que presenta una absorcion
sistémica despreciable. De todos modos, si se dispone de bleomicina, se desaconseja la

utilizacion de cisplatino hasta que existan publicaciones que validen su empleo.

d. Electrodos y seteo del equipo

Los electrodos con los que se obtienen mejores resultados, en nuestra experiencia,
son los de agujas finas (diametro de la aguja: 25 G). Estos pacientes son muy sensibles al
trauma producido por las aguas, por lo tanto es fundamental que el calibre de las agujas del
electrodo sea adecuado, y el filo sea muy bueno. El trauma adicional que pueden provocar
agujas desafiladas o gruesas prolonga el tiempo de recuperacion, sobre todo cuando se
tratan zonas muy sensibles como el hocico o los parpados. Es importante tener en cuenta
que de utilizarse electrodos de aguja para el tratamiento de tumores de parpado, se debera
asegurar la proteccion de la cornea, no sélo del filo de las agujas, también del campo
eléctrico, y ademas de los cambios de pH producidos en la vecindad del electrodo. Para
lograr esto, basta con colocar cualquier tipo de aislante entre la cérnea y los electrodos. Un
bajalenguas dentro de un guante de Nitrilo o latex, puede proporcionar el aislamiento
adecuado, y puede obtenerse facilmente en cualquier consultorio.

Los electrodos de placas también resultan sumamente Utiles para lesiones que
puedan ser abarcadas en todo su espesor, como lo son aquellas que comprometen

parpados y orejas, y son una excelente opcion para el tratamiento del lecho quirdrgico,
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luego de la reseccion del tumor. Si la lesion no contacta perfectamente con ambas placas,
se debe interponer gel conductor entre la lesién y las placas, mejorando la distribucion del
campo eléctrico. El seteo del equipo para estos electrodos se realiza de la misma forma que

en caninos (ver Particularidades en caninos, item d.).

e. Post terapia

° Para el tratamientos de neoplasias profundas, en higado, bazo o peritoneo, el
sangrado es poco probable, pero siempre es recomendable el reposo de 3-4 horas y el
seguimiento ecografico para monitorear una posible hemorragia.

° Luego del tratamiento de la trufa nasal o parpados, es probable que se produzca
inflamacién de la zona. El monitoreo riguroso del despertar anestésico es importante, y la
extubacién debe demorarse tanto como sea posible. Se recomienda el uso de collar
isabelino, y proceder al descostrado y retiro de detritus de la zona con la finalidad de
mantener las narinas libres y permitir la respiracion confortable. El uso de corticoides
inmediatamente posterior al tratamiento puede ser de utilidad en muchos casos, con
mejores resultados que con los AINEs. Luego de 5 a 7 dias post terapia, si se recomienda
pasar a AINEs.

° En las neoplasias de cavidad oral, el uso de antibidticos de amplio espectro
asociados a AINE y opioides se recomienda en todos los casos.

f. Evaluacién de la respuesta, controles y decision de re tratamiento.

A. Felino con diagnostico de Carcinoma de células Escamosas tratado mediante ECT con Bleomicina IV.
Electrodo de agujas finasa 1000 V/cm & pulsos de 100 us de duracidn a 500 Hz.

B. Respuesta completa al dia 35 y actualmente supera 7 meses de respuesta completa. La tolerandia
luego de la aplicacion del tratamiento fue excelente.

h S
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Se plantea el mismo plan que en caninos (ver Particularidades en caninos, item f.).

Particularidades en equinos

La ECT en equinos esta menos difundida, debido en parte al menor desarrollo que
tiene la especialidad en oncologia en esta especie. En la Argentina, ya es una terapéutica
instaurada, y pronto se vera difundida por latinoamérica. Esta terapia puede ser combinada
con cirugia convencional o realizada como terapia Unica. Pudiendo en muchos casos, ser
una opcién que complementa a la cirugia oncoldgica. Los caballos por su conformacion y
peso no tienen disponible la quimioterapia sistémica o terapia radiante como tratamiento
adyuvante. Es por esto, que la ECT abre una puerta importante para la realizacién de
adyuvancia oncolégica en estos pacientes con un costo y factibilidad razonables[29].

Los autores, junto a un equipo integrado por los Dres Juan Fernandez, Patricio Kehoe
y Tomas Sanchez Descalzi hemos conformado un equipo de ECT en equinos en Argentina,

y a través de nuestra experiencia describimos las siguientes recomendaciones.
a. Caracteristicas y tipos de neoplasia

Las neoplasias que se pueden tratar con ECT en equinos pueden estar en cualquier
ubicacién, siempre que sean accesibles a los electrodos especificos. En estos casos se
logra una excelente respuesta clinica, sin efectos adversos significativos. La utilizacion
queda limitada a neoplasias superficiales de pequefio tamano. El tratamiento de neoplasias
de mayor tamafo, puede realizarse en sesiones consecutivas programadas cada 2 a 3

semanas. Los tipos tumorales que habitualmente se tratan con buena respuesta son:

° Melanoma cutaneo

° Carcinoma de células escamosas
° Carcinoma basocelular

° Sarcoma de tejidos blandos

° Sarcoide equino

b. Plan de anestesia

Por el tipo de tratamiento puede ser realizado en condiciones de quiréfano o puede

realizarse “a Campo”, con los recaudos de rigor que garanticen la seguridad para el
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paciente y los profesionales. Se realiza el procedimiento bajo anestesia general fija o

inhalatoria combinada, de ser necesario se complementa con anestesia local y/o regional.

C. Farmacos para ECT

° Bleomicina aplicada por via local intratumoral:
Tienen las mismas consideraciones que las abordadas en el capitulo Particularidades

en caninos, item c.

° Cisplatino aplicado por via local intratumoral:
Tienen las mismas consideraciones que las abordadas en el capitulo Particularidades

en caninos, item c.

d. Electrodos y seteo del equipo.

Los tumores en equinos muchas veces son de gran tamafio y subcutaneos, por lo
tanto se debe atravesar la gruesa piel del animal. Esto puede dificultar la correcta
colocacion del electrodo y por eso es importante contar con electrodos de agujas rigidas y
muy filosas. Las agujas de 20G de diametro resultan particularmente Utiles, ya que al ser
mas resistentes permiten disminuir el riesgo de excursién dentro del tejido. El largo de las
agujas puede ser una limitante a la hora de tratar equinos, en este sentido, se sugiere que
las agujas sean de por lo menos 2.5 a 3 cm de largo.

De contar con electrodos de agujas mas largas para tratar masas de mayor tamafio,
debe considerarse que la limitante podria ser la potencia del electroporador. Al introducir la
aguja completamente dentro del tumor, sobre todo si es larga, se requiere una gran cantidad
de corriente para mantener la tension que garantiza un campo eléctrico adecuado. Un
equipo con potencia insuficiente no podra mantener la tensién constante durante todo el
tren de pulsos, bajando considerablemente la efectividad del tratamiento. En estos casos
debe utilizarse un equipo que pueda entregar por lo menos 30-40A.

Para las neoplasias muy pequefias o lesiones satélite tipicas del sarcoide equino, los
electrodos de placas suelen ser una excelente opcion. Si la lesidbn no contacta
perfectamente con ambas placas, se debe interponer gel conductor entre la lesion y las

placas, mejorando la distribucion del campo eléctrico.

e. Post tratamiento de ECT
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Luego de la recuperacién anestésica, es necesario mantener la zona tratada protegida
de las moscas u otros insectos, proveer adecuada analgesia que en lineas generales es
bien provista por Fenilbutazona 2.2 a 4.4 mg/kg cada 24 hs, ademas de la cobertura
antibidtica adecuada.

Si se han tratado parpados, los unglientos o colirios son recomendables, asi como
mantener los cuidados necesarios para que el paciente no se lesione la zona tratada,

retardando la cicatrizacion o promoviendo infecciones.

f. Evaluacién de la respuesta, controles y decision de re tratamiento

Se realizaran controles clinicos evolutivos a las 3 semanas y luego mensuales,
pudiendo requerirse nuevas sesiones de tratamiento o combinacion con cirugia. Debe
controlarse el lecho tumoral, descartarse infecciones y evaluar la presencia de dolor o
inflamacién. Las caracteristicas de los tipos de respuestas explicadas en el capitulo
Particularidades en caninos, item f., deben ser consideradas en especial en lo que es
referido al sarcoide, ya que puede tener un comportamiento quiescente y demorar la

respuesta mas alla de lo habitual.

A. Equino con diagndstico de sarcoide fibroblastico lesion prindpal y lesiones satélite tratadas
mediante ECT con Bleomicina Intratumoral. 2000 V/cm 8 pulsos de 100 us de duracion a 500 Hz.
B. Respuestacompletaal dia 75 deltratamiento. Actualmenteen remision dia 386.

- /
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