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Tumora veneriana transmisibila (TVT) se mai numeste si sarcom infectios, granulom venerian,
limfosarcom transmisibil sau tumora Sticker. TVT este o tumora reticulo-endoteliald neobisnuita
a cainelui, care apare, de obicei, la nivelul organelor genitale externe, ocazional la nivelul celor
interne. Se transmite prin contact direct, cel mai adesea prin copulatie. Este o tumora contagioasa
care se transmite impreuna cu celulele viabile si reuseste sa traverseze barierele complexului major
de histocompatibilitate dintre cdini, dar si dintre membri familiei Canidelor, cum arfi vulpile, coiotii
si sacalii.
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Venerian transmissible tumor (VTT) is known also as infectious sarcoma , venerian granuloma,
transmissible lymphosarcoma or Sticker tumor. VIT is a tumor unusual at dog, that typically occurs
in the external genital organs, and occasionally in the internal genital organs. It is transmitted by

Cite this direct contact, most often through copulation. It is a contagious tumor transmitted with viable cells
article: BA. that cross the barriers of major histocompatibility complex between dogs, but also between Canids
\[/)itilaju, family members such as foxes, coyotes and jackals.
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INTRODUCERE

TVT afostdescrisa pentru prima data de Novinsky, in
1876, care ademonstrat ca tumora a putut fitransplan-
tata de la 0 gazda susceptibila la alta, prin inocularea
de celule tumorale.

EPIDEMIOLOGIE

Boala are o distributie cosmopolita, dar este cel mai
desintalnita in zonele urbane, tropicale si sub-tropicale,
acolo unde exista populatii numeroase de céini fara
stapan. Din caza modului de transmitere (copulatie) TVT
se intélneste cel mai adesea la cainii tineri, dar maturi
sexual. Desi este grava TVT nu produce decét rareori
moartea. Atunci cand céinele este sdnatos, iar sistemul
imunitar functioneaza, tumora intrad in faza de regresie
in 3-9 luni de la contaminare, iar animalul dobandeste
oimunitate definitiva fata de contaminarea ulterioara.
Totusi, in toatd aceastd perioada, animalul are timp
suficient sa se imperecheze si deci, sa transmita mai
departe celulele tumorale. De aceea TVT seintélneste
cel mai adesea in zonele urbane, cu populatii nume-
roase de caini fara stapan.

Dinamica evolutiei clinice este sporadico-enzootica,
fiind conditionata de actul coital. Caracterul enzootic
este dat de posibilitatea transmiterii rapide in cazul im-
perecherilor nesupravegheate si nedirijate ale cainilor.

Etiopatogeneza: incluziile citoplasmatice identifi-
cate in celulele tumorale au dus la atribuirea acestei
neoplazii unui agent viral, desi tumora nu a putut fi
transmisa si prin extracte lipsite de celule. Transmiterea
se face prin contact direct (copulatie), cdnd are loc un
transplant al celulelor tumorale la individul sanatos.
Ins&mantarea este favorizaté de orice leziune existent3
la nivelul mucoasei genitale, de linsul si muscaturile
din zona respectiva.

Celulele TVT au mai putini cromozomi decét celulele
normale.in mod normal, celulele cinilor au 78 cromo-
zomi. Celulele TVT au 57-64 cromozomi, care difera
considerabil fatd de cromozomii normali. Toti cromozo-
mii cainilor, cu exceptia X si Y, sunt acrocentrici, avand
centromerul foarte aproape de margine cromozomu-
lui, Tn timp ce cromozomii TVT sunt metacentrici sau
sub-metacentrici, cu centromerul in mijloc. Nu exista
dovezi in sprijinul ideii ca tumoarea este produsa de
un virus. Agentul cauzal este chiar celula canceroasa.
Tn cazul acestui tip de cancer, celulele tumorale au un
cod genetic foarte asemanator, care adesea, daca nu
intotdeauna, nu are legatura cu ADN-ul gazdei.

Transmiterea TVT se face cu ajutorul grefelor celulare
alogene si celulele modificate neoplazic reprezinta
vectorii acestor transplante.

Exfolierea si transplantarea celulelor neoplazice in
timpul contactului fizic reprezinta principala cale de
transmitere la mucoasa genitald, dar si la cea nazala sau
bucal3, in timpul imperecherii sau a linsului organelor
genitale. Implantarea tumorii este favorizata de orice
leziune existenta la nivelul mucoasel. Evolutia clinica
TVT poate fi lentd, invizibila cu regresie dupa 3-6 luni
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sau rapida, invaziva, cu malignizare si metastazare.
Evolutia tumorii prezinta: etapa de promotie, etapa de
stare si cea de regresie, care este urmata de aparitia
imunitatii de transplantare la adultiiimuno-competenti,
in timp ce la pui sau la céinii adulti imunosupresati
apare metastazarea.

TVT sunt tumori imunogene si s-a demonstrat ca
sistemul imunitar al gazdei detine cel mai important
rol in inhibarea proliferarii si metastazarii tumorale. De
obicei, animalele sanatoase sunt capabile sa lupte cu
tumoarea, care ajunge in faza de regresie. Studiile
imunologice au aratat ca, pentru transplantare, celulele
tumorale traverseaza barierele complexelor majore
de histocompatibilitate. Complexele imune au fost
evidentiate in probele serologice ale céinilor cu TVT.
Celulele tumorale aflate in de promotie, nu exprima
antigene pentru CMH | sau II, in timp ce 30% péna la
40% dintre celulele aflate in faza de regresie initiala
exprima ambele antigene. Aceasta diferents este re-
zultatul raspunsului imun suplimentar al gazdei, care
accelereaza regresia tumorii.

TABLOU CLINIC SI DIAGNOSTIC
DIFERENTIAL

In conditii normale, perioada de incubatie este de
pana la 60 zile de la monta. In conditii experimentale,
formatiunea tumorala devine vizibilad dupa aproximativ
15zile.

intr-o prima faza, se observa noduli mici, pediculati,
cu diametrul de 1-3 mm, de culoare roz spre rosietica.
Nodulii initiali sunt superficiali, afecteaza derma si
epiderma. In timp, acestia conflueaza observandu-se
oformatiune de dimensiuni mai mari (diametru de 5-7
cm), rosie, hemoragica, conopidiforma, friabild. Odata
cu expansiunea la suprafatd, formatiunea patrunde si
in mucoasa, ducand la aparitia de leziuni subcutanate
multilobulare, care pot ajunge, ca diametru, pana
la 10-15 cm. Tumorile sdngereaza cu usurinta si, pe
masura ce se maresc, ulcereaza si se supra-infecteaza.
Au fost identificate diferentieri celulare siin functie de
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etapele evolutiei tumorale. Tumorile aflate in etapa de
progresie celulara prezinta celule rotunde, cu microvili,
intimp ce tumorile aflate in etapa de regresie au celule
tranzitionale, aproape fusiforme. Mai mult, tumorile
in etapa de regresie antreneaza de obicei un numar
mare de limfocite T. Infiltratul limfocitar al acestora
este responsabil de regresia tumorala si inducerea
diferentierii celulare.

Din punct de vedre clinic, TVT se manifesta sub trei
forme: genitalg, extra-genitala, generalizata.

Localizarea genitala - in cazul femelelor, TVT
se localizeaza frecvent (95,6%) la nivel vestibular
si mai putin la nivel vaginal sau labial. Leziunile
principale se intadlnesc aproape intotdeauna la
jonctiunea vestibulo-vaginala, probabil din cauza
presiunii crescute exercitate in timpul copulatiei.
Adesea, formatiunea tumorald proemina la nivel
vulvar, ducénd la deformarea zonei perineale, fara
a influenta, totusi, mictiunea.

La masculi, TVT se localizeaza frecvent la nivelul baza
penisului, cu balanopostita catarald silins insistent, mai
rar la nivelul portiunii libere a penisului, gland. Frec-
vent, formatiunea tumorald prolabeaza prin orificiul
preputial, cu deformarea furoului. In cazul formatiu-
nilor tumorale de dimensiuni mari, sunt implicati si
limfocentri regionali. La ambele sexe, se evidentiaza
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o scurgere necaracteristica, motiv pentru care trebuie
facut diagnosticul diferential fata de uretrit3, cistita sau
prostatitd. De asemenea, lafemele, din cauza scurgerii
sangvinolente si a faptului c& masculii se apropie si
incearca sa linga secretia respectiva, stapanii consi-
dera c3 este vorba de estru, nu de o problema grava,
de natura neoplazica. Dacd secretia sangvinolenta se
prelungeste, se poate produce chiar anemie.

Localizarile extragenitale - exista doua situatii in
care TVT poate avea localizare extragenitala: in urma
metastazarii tumorii primare cu localizare genitala sauin
cazul lipsei formei genitale, cand formatiunea cutanata
este considerata tumoare primara si denumita PEGTVT.

La examenul citologic, formatiunea are aceleasi
caracteristici ca si TVT genitald. Macroscopic, se con-
stata prezenta unor noduli mici, cu suprafata ulcerata si
aspect conopidiform. Cele mai multe cazuri se intalnesc
la masculi, evolutia fiind de 15-60 zile.

Clinic, se pot intaIni urmatoarele situatii: localizare
nazald: stranut, epistaxis, respiratie bucald, zgomotoas3,
membre anterioare murdarite de sdnge. De obicei,
in acest caz este vorba despre un carcinom nazal,
care se complica in timp cu osteolizd, modificarea
cornetului nazal afectat, secretii oculare etc. Locali-
zare bucala: scurgeri bucale muco-sangvinolente,
inapetenta din cauza ingreunarii masticatiei si deglu-
titiei, pierderea dintilor, deformare faciala. Localizare
subcutanata: apare in special in zona toracal, forma-
tiunea are consistenta slaba, culoare alb-roz, poate
fi unica sau multipla. Starea generala a animalului
este afectatd. Localizarea cutanata: s-a emis ipoteza
conform careia TVT se poate transmite de la mama
la pui, posibil prin intermediul leziunilor cutanate
ale acestuia din urma, in urma interactiunilor dintre
cei doi in interiorul cuibului (toaleta etc). Localizare
oculara: uveitd, cresterea presiunii intra-oculare, de
obicei evolueaza impreuna cu metastaze la nivelul
creierului. Localizarea intramusculara, sarcomatoasa
- caz din FMV Bucuresti, caine Husky mascul, 7 ani,
tumora primara Sticker dezvoltata in musculatura
dorso-lombara. Forma generalizata - in general, la
animalele sandtoase, tumora evolueaza spre regre-
sie, in 3-6 luni de la contaminare. in cazul indivizilor
tineri sau imunosupresati, tumora evolueaza spre
metastazare.

Examenul citologic releva prezenta unor celule
tipice, rotunde sau usor poliedrice, cu citoplasma
subtire in care apar vacuole si un nucleu rotund,
hipercromatic, cu un singur nucleol si un numar
redus de elemente mitotice. Raportul nucleu/cito-
plasma este mare. Celule TVT prezintad pleomor-
fism al nucleului, condensarea cromatinei, vacuole
citoplasmatice.

Histologic, TVT este formata din tesut omogen, cu
celule dispuse compact, de origine mezenchimala,
ale caror margini nu pot fi diferentiate cu usurin-
ta. Frecvent, apare un infiltrat format din limfocite,
plasmocite si macrofage.

Vol I-Nr. 1(1/2016)



Diagnosticul histopatologic diferential al TVT
trebuie facut fatd de mastocitoame (contin granule de
melanina), histiocitoame (celule tumorale gigante, mul-
tinucleate) sau limfoame maligne (cromatina nucleara
este omogena sau orientata marginal, catre membrana
nucleara, cu nucleoli proeminenti).

Metastazarea TVT se produce destul de rar, mai
ales in cazul animalelor tinere sau imunosupresa-
te. Exista studii care indica o frecventa mai mare a
metastazelor la masculi (16%) decét la femele (2%).
Totusi, per total, metastazele apar destul de rar, in
5-10% din cazuri.

Au fost semnalate metastaze Tn tesutul subcutanat,
piele, limfocentri, ochi, tonsile, ficat, splind, mucoasa
bucald, hipofiza, peritoneu, creier si maduva osoasa.
Exista studii care confirma o incidentd mai mare a
metastazarii la masculi, in comparatie cu femelele,
faptimportant din punct de vedere al diagnosticului
diferential.

Tn cazul metastazarii pe cale limfatic se produce
o limfadenopatie care porneste de la limfocentri
inghinali superficiali, continua cu cei ileo-pelvini,
scrotali superficiali, lombo-aortici si mezenterici.

Metastaza la distantd cuprinde viscerele, pielea si
sistemul nervos central. S-au semnalat metastaze la
nivelul uterului, oviductelor sau ovarelor, rinichilor,
ficatului, splinei, pléaméanilor, creierului.

O situatie particulara a metastazarii consta in ese-
cul tratamentului initial al tumorii primare. Exista
cazuri in care, din diferite motive, tratamentul me-
dicamentos initial (cel mai adesea cu Vincristina)
este intrerupt. In aceste situatii, desi intr-o prima
faza se vainregistra o ameliorare a simptomelorsi o
micsorare a formatiunii tumorale, daca tratamentul
nu este finalizat, exista toate sansele ca tumoarea
initiald sa revina si, mai mult, sa metastazeze. As-
pectul important si nefericit, in acelasi timp, este c3,
de obicei, celulele tumorale dobandesc rezistenta
la chimioterapice (genele MDR, si MDR,), evolutia
tumorala ulterioara este mai rapida si mai marcanta
si orice tratament se dovedeste inutil.

Forma generalizata este letala, cu tot bagajul de
simptome caracteristice fenomenului canceros ex-
trem: spolierea organismului, supra-infectarea even-
tualelor leziuni cutanate sau de la nivelul mucoaselor,
insuficienta respiratorie, cardiaca etc.
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TRATAMENTULTVT

in functie de stadiul clinic, de localizare si de ana-
lizele biochimice si hematologice se efectueaza:

Protocolul | - localizare genitala, forma ex-
pansiva, proliferativa spre exterior, nemetasta-
zata. Se efectueaza polichimioterapia citostatica
neoadjuvanta preoperatorie, pentru citoreductie,
bazata pe ciclofosfamida 50 mg/m? sau ifosfamida
200 mg/m?, citostatice ciclodependente si antime-
tabolit 5-fluorouracil, 50 mg/m? sau vincristind 0,7
mg/m? in saptamans 1 cu repetare la 14 zile sau
post operator pentru evitarea recidivei.

Protocolul Il - localizarea extragenitala sau
genitala infiltrativa, utilizeaza pivot antraciclinic
doxorubicina 20-30 mg/m? la 21 de zile, ciclo
sau ifosfamida la 14 zile si vinblastina 0,5 mg/
m?la 7 zile.

Trebuie subliniat faptul cd monochimioterapia
bazata exclusiv pe alcaloizii de Vinca Rosea, cel
mai utilizati fiind vincristina si vinblastina au creat
forme mutante ale clonelor celulare de sarcom
Sticker, cu activarea genelor MDR (multidrog
rezistance) si efecte secundare grave asupra
organismului tratat. Alcaloizii de Vinca, producin
faza S a ciclului celular blocarea sintezei fusului
de diviziune mitotica specific celulelor eucariote
normale. Celulele canceroase nu beneficiaza de
fus de diviziune, multiplicarea lor realizéndu-se
exclusiv prin diviziune directa, amitotica, ca la
bacterii, neavand astfel sensibilitate la Vincris-
tina sau Vinblastina. Pe de alta parte, activarea
genelor MDR la nivelul celulelor sarcomului
Sticker se soldeaza cu fenomenul efluxului
din citoplasma neoplazica a citostaticului in
spatiul extracelular si intravascular, crescénd
concentratia lui in celulele normale care il in-
corporeaza in exces.

Monochimioterapia este nerecomandata iar tera-
pia bazata exclusiv pe Vincristing, cu atat mai putin,
indiferent de tipul de neoplazie.
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