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ABSTRACT

 Background: Urethral tumors are uncommon in canines, represented predominantly by transitional cell carcinoma, marked 
by aggressive behavior associated with short life expectancy. Definitive diagnosis is achieved by histopathological analy-
sis. Surgery associated with chemotherapy is the main therapeutic alternative. The aim of this paper is to report a case of 
primary transitional cell carcinoma of the urethra in a bitch, submitted to surgical treatment associated with conventional 
adjuvant chemotherapy and metronomic chemotherapy, achieving survival of 21 months, to date.
Case: A 12-year-old bitch mixed breed was admitted at the Veterinary Hospital of Federal Rural University of Rio de 
Janeiro (UFRRJ), manifesting hematuria and urinary incontinence for one month. Physical examination indicated that vital 
parameters were within normal limits. Laboratory tests of blood count and serum biochemistry, urinalysis, culture, urinary 
antibiogram, and abdominal ultrasound were performed. The ultrasound image suggested a neoplastic urethral process. 
Because of the suspicion of neoplasm, a thoracic X-ray was performed, showing no evidence of metastasis. Computed 
tomography (CT) of the abdominal region was performed, revealing an expansive lesion in the urethra with loss of definition 
of the walls and urethral lumen extending to the level of the pelvic floor, measuring about 2.9 x 1.4 x 1.2 cm. After pre-
anesthetic exams, the animal underwent resection and surgical anastomosis of the affected urethral region. The sectioned 
tissue was sent for histopathological analysis, with diagnosis of transitional cell carcinoma. Adjuvant chemotherapy was 
performed using carboplatin at a dose of 250 mg/m², intravenously, every 21 days for 6 sessions. After completing the 
protocol, abdominal ultrasonography was performed again, which showed a cicatricial process in the urethral region of 
the surgical excision, with no sign of tumor recurrence. A metronomic chemotherapy protocol was then started with cy-
clophosphamide at a dose of 15 mg/m², daily for 6 months, with periodic oncological follow-up. At the end of the period, 
the animal remained under periodic follow-up with ultrasound exams performed at 2-month intervals, and has been free 
from recurrence for 21 months until now.
Discussion: Urethral neoplasms account for 0.5 - 2% of all canine tumors, and are represented mostly by transitional cell 
carcinomas. Clinical signs of urinary obstruction and hematuria are the most common, as reported in the patient in ques-
tion. The definitive diagnosis is by histopathological examination. However, imaging tests such as computed tomography 
are important in the initial investigation and surgical planning. The indicated treatment is surgical resection of the mass 
with subsequent adjuvant chemotherapy or radiotherapy. The chemotherapy protocol associating cisplatin and piroxicam 
can achieve remission rates of 70%, but this association has a high nephrotoxic effect. In the present case, cisplatin was 
replaced by carboplatin in order to reduce the nephrotoxic effects of chemotherapy. The metronomic protocol using cyclo-
phosphamide was used as maintenance therapy, at the end of the conventional chemotherapy protocol. Survival achieved 
was longer than that described in the literature in cases of transitional cell carcinomas in the urethral region. Therefore, 
multimodal therapy using surgery associated with conventional and metronomic chemotherapy, is an option in canines 
with urethral carcinoma.
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INTRODUÇÃO

As neoplasias do trato urinário correspondem 
menos que 5% de todos os tumores caninos, e quan-
do localizadas na uretra são ainda menos frequentes 
[4,5,10,18]. Seu comportamento é majoritariamente ma-
ligno, sendo o carcinoma o tipo histológico mais comum, 
representado principalmente pelo carcinoma de células 
transicionais (CCT) [14]. Estudos sugerem uma predis-
posição pelo sexo feminino, principalmente em animais 
de idade avançada, entre 9 e 11 anos de idade [3,4,9,18].

Os sinais clínicos comumente reportados são 
hematúria e obstrução uretral, podendo ou não haver 
disúria, estranguria e incontinência urinária em casos 
avançados [9,13,15,18,22]. Metástases a distância são 
comuns, ocorrendo principalmente para os linfonodos 
e pulmões [15].

A suspeita diagnóstica de neoplasia uretral se 
baseia no exame físico e exames de imagem, como 
ultrassonografia abdominal, tomografia computadori-
zada e uretrocistografia contrastada [4,15]. Entretanto, 
o diagnóstico definitivo somente é possível através do 
exame histopatológico [6].

O tratamento de eleição consiste na exérese 
da neoplasia, ainda que não se possa obter margens 
de segurança, associada ou não a quimioterapia e 
radioterapia adjuvantes [4,10]. Nos casos avançados 
em que a cirurgia não é viável, a quimioterapia se 
torna a terapia de eleição, utilizando principalmente a 
vimblastina, mitoxantrona e os compostos platinados 
associados ao piroxicam em combinações variadas ou 
em monoterapia [4,9,12]. O prognóstico é considerado 
reservado devido à elevada malignidade associada 
as neoplasias em uretra somada a pouca resposta das 
terapias disponíveis [4,10] com baixa sobrevida rela-
cionada [9,11,13,20,21,23].

O objetivo do presente relato é descrever um 
caso de carcinoma uretral primário, em uma cadela, 
submetida a tratamento multimodal, incluindo uso de 
cirurgia, quimioterapia convencional e quimioterapia 
metronômica, atingindo 21 meses de sobrevida.

CASO

Uma cadela sem raça definida (SRD), castra-
da, com 12 anos de idade, foi atendida no Hospital 
Veterinário da Universidade Federal Rural do Rio de 
Janeiro (UFRRJ) com queixa principal de hematúria e 
incontinência urinária há 1 mês. O animal foi avaliado 
inicialmente pelo serviço de clínica médica onde foram 

realizados exames complementares para avaliação do 
trato urinário. Em exame de urinálise, foram visua-
lizadas incontáveis hemácias em sedimentoscopia e, 
em cultura urinária, não houve crescimento bacteria-
no. Nos exames de hemograma e perfil bioquímico 
sérico (ureia, creatinina, fosfatase alcalina e alanina 
aminotransferase), não houve alterações significati-
vas. Em ultrassonografia abdominal foi evidenciado 
espessamento focal e abrupto em uretra pélvica com 
lúmen tortuoso, sugerindo processo neoplásico. Diante 
da suspeita, foram solicitados exames de radiografia 
torácica em 3 projeções e tomografia computadorizada 
da região abdominal. O animal foi encaminhado para 
o serviço de Oncologia.

No momento do atendimento no serviço de 
Oncologia, a cadela apresentava-se em bom estado 
geral. Na anamnese constatou-se normorexia, normo-
quesia, normodipsia, hematúria, estranguria e disúria. 
Em exame físico, os parâmetros vitais apresentavam-se 
dentro dos valores de normalidade para a espécie. O 
exame de tomografia evidenciou aumento de volume 
com densidade de tecidos moles medindo cerca de 2,9 
x 1,4 x 1,2 cm em uretra, com perda de definição das 
paredes e lúmen uretral, estendendo-se ao nível de 
assoalho pélvico, sugerindo lesão uretral expansiva 
(Figura 1). A radiografia de tórax não demonstrou 
alterações dignas de nota. Em avaliação pré-operatória 
não foram observadas alterações significativas.

A paciente foi encaminhada para cirurgia 
para ressecção da lesão uretral expansiva e posterior 
anastomose uretral (Figura 2). Foi realizada celiotomia 
retroumbilical para exposição da uretra acometida, e 
após divulsão e manipulação meticulosa da região, foi 
identificada a porção uretral alterada. Procedeu-se com 
a ressecção, sem possibilidade de margens cirúrgicas, e 
posterior anastomose da uretra. A cadela permaneceu 
com sonda uretral por 7 dias após a cirurgia. O seg-
mento uretral seccionado (Figura 3) foi enviado para 
análise histopatológica.

Em exame histopatológico obteve-se diagnós-
tico de carcinoma de células transicionais, sem infor-
mações acerca das margens cirúrgicas. Foi indicado 
protocolo quimioterápico adjuvante, com Carboplatina 
[B-Platin®1 - 250 mg/m2, IV, a cada 21 dias em 6 ses-
sões] associado ao Piroxicam [Feldene®2 - 0,3 mg/kg, 
VO, SID, por uso contínuo], porém após a manifestação 
de êmese persistente, o Piroxicam foi descontinuado.
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Após 6 sessões de quimioterapia realizadas 
sem intercorrências foi realizado novo exame de 
ultrassonografia abdominal, evidenciando discreto es-
pessamento das paredes em uretra, sugestivo de quadro 
de fibrose cicatricial, sem sinal de recidiva tumoral. 
Diante do comportamento agressivo relacionado a 
neoplasia, e com intuito de prolongar a sobrevida da 
paciente, optou-se por manter o protocolo de quimio-
terapia metronômico com Ciclofosfamida [Genuxal®3 

- 15 mg/m2, VO, SID] durante um período adicional de 
6 meses. Ao final do protocolo metronômico manteve-
-se o acompanhamento oncológico da paciente, com 
realização de exames de ultrassonografia a cada 2 
meses. A cadela permaneceu livre de recidivas por 
um período de 21 meses, ate o momento da redação 
do presente trabalho.

DISCUSSÃO

As neoplasias do sistema urinário são poucos 
frequentes em caninos, sendo o acometimento em 
uretra ainda mais raro, principalmente em manifes-
tação primária e solitária [4,5,7,12,18]. Dessa forma, 
o presente relato possui importância como registro 
epidemiológico, por descrever um caso de  neoplasia 
primária uretral em porção pélvica de uma cadela.

Dentre os principais sinais clínicos observados 
em cães portadores de neoplasia em uretra, a mani-
festação de hematúria associada à sinais de obstrução 
urinária, é o sinal mais comum, principalmente devido 
à característica intraluminal da massa [4,10], de modo 
semelhante ao observado no paciente. No entanto, qua-
dros de hematúria também podem estar relacionados 
a outras afecções, principalmente a infecções de trato 
urinário [3,9,13,17], sendo importante na abordagem 
diagnóstica de pacientes com hematúria a inclusão 
de exames laboratoriais de urinálise, cultura urinária, 
hemograma e perfil bioquímico sérico, além de exames 
de imagem. No caso, um dos possíveis diagnósticos 
diferenciais relacionados à hematúria, como a infecção 
urinária, foi descartada através da realização de cultura 
que se revelou negativa.

Quando na suspeita de acometimento neoplá-
sico em trato urinário, os exames de imagem possuem 
papel fundamental na identificação, localização e ca-
racterização da lesão [4,6,8]. O uso da ultrassonografia 
abdominal pode auxiliar na identificação de alterações 
na porção proximal da uretra pélvica [8], porém, a 
tomografia computadorizada apresenta uma maior 

Figura 1. Exame de tomografia computadorizada evidenciando aumento de 
volume com densidade de tecidos moles em topografia de uretra, de hipoa-
tenuação e hipocaptação homogênea, estendendo-se ao nível do assoalho 
pélvico de uma cadela, medindo cerca de 2,9 x 1,4 x 1,2 cm (seta amarela).

Figura 2. Transoperatório do procedimento de ressecção parcial da uretra 
pélvica em uma cadela. Observar aumento de volume (seta branca) indi-
cando a lesão uretral. [Fonte: Serviço de Cirurgia do Hospital Veterinário/
UFRRJ].

Figura 3. Segmento de uretra pélvica de uma cadela após exérese cirúrgica. 
Visualização externa (A) e interna (B) da massa uretral. [Fonte: Serviço 
de Cirurgia do Hospital Veterinário/UFRRJ].

sensibilidade, permitindo uma avaliação mais precisa 
e um correto planejamento cirúrgico [4]. No caso 
descrito, os exames de imagem foram fundamentais 
na investigação inicial e no planejamento cirúrgico. O 
diagnóstico definitivo se dá por meio de confirmação 
histopatológica [6] que também foi realizada no caso.

A excisão cirúrgica com margem de segurança 
é a terapia de eleição, porém nem sempre pode ser 
realizada, uma vez que o diagnóstico tumoral frequen-
temente é obtido em fases tardias associado a tumores 
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avançados [4,9,10]. Quando não há possibilidade 
de obtenção de margens de segurança, é indicada a 
associação de terapias adjuvantes [4,9,10]. No pre-
sente caso, a localização da massa impossibilitou a 
aplicação das margens e, dessa forma, foi preconizada 
a quimioterapia adjuvante, inicialmente em protocolo 
convencional e posteriormente em protocolo metronô-
mico, devido ao caráter agressivo associado ao CCT.

Em relação ao protocolo quimioterápico, es-
tudos demonstram que a associação da cisplatina com 
os inibidores da cicloxigenase 2 (COX-2), representa 
o protocolo de maior eficácia, porém, relacionados 
a elevada toxicidade renal [9,14,16]. Dessa forma, 
optou-se por substituir a cisplatina pela carboplatina, 
que apresenta menor nefrotoxicidade e uma boa taxa 
de remissão tumoral [1,2]. No entanto, o tratamento 
quimioterápico, bem como os inibidores de COX-2, 
pode causar efeitos adversos de êmese e diarreia, 
dentre outros, que comprometem a qualidade de vida 
do paciente e o sucesso do tratamento [1,2,9,19].  No 
caso relatado, devido a manifestação de vômitos fre-
quentes, o piroxicam foi descontinuado, reduzindo os 
efeitos adversos.

Os protocolos de quimioterapia metronômica 
se baseiam na administração de quimioterápicos em 
baixas doses e com menor intervalo de tempo. Seu uso 
tem por objetivo promover efeitos antiangiogênicos, 
imunomoduladores e citotóxicos, tendo a ciclofos-
famida como um dos principais fármacos utilizados 
[4,9,19,21]. No presente trabalho, optou-se por proto-
colo utilizando a ciclofosfamida, com objetivo de ma-
nutenção da remissão, obtida após a exérese cirúrgica 
somada a quimioterapia convencional.

A sobrevida média em casos de CCT em ure-
tra com lesão única ou associada a vesícula urinária, 

tratados com terapia multimodal, varia de 3 a 7 meses, 
sendo inferiores nos casos primários e solitários de 
uretra [5,8,11,13,20,21,23]. O tempo médio de vida 
também varia de acordo com a terapia empregada, 
onde animais que foram submetidos apenas à cirurgia 
obtiveram média de 3 meses de sobrevida, e aqueles 
submetidos apenas ao tratamento quimioterapico ob-
tiveram 7 meses de sobrevida. A sobrevida alcançada 
no caso foi significativamente superior, somando 21 
meses desde o atendimento inicial.

Ainda que os tumores uretrais sejam pouco 
quimiossensíveis e, considerando que na maioria dos 
casos cirúrgicos não é possível a obtenção de mar-
gens livres, optou-se por um tratamento multimodal. 
O esquema terapêutico associou: excisão cirúrgica 
marginal + quimioterapia adjuvante com carboplatina 
+ quimioterapia metronômica com  ciclofosfamida, 
e se mostrou eficaz a longo prazo, garantindo uma 
sobrevida livre de recidivas tumorais por um período 
prolongado. É importante enfatizar a necessidade de 
exames laboratoriais e de imagem para o correto diag-
nóstico e tratamento precoce, sobretudo nos pacientes 
oncológicos em que o tempo é um dos fatores deter-
minantes para o sucesso da conduta clínica cirúrgica.
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