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Mastzelltumor beim Hund: Ein Uberblick
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Einleitung

— Heterogene Gruppe von Tumoren
— Unterschiedliches biologischesVerhalten
— Héufigster Hauttumor (16-21%) des Hundes

— ViszeraleForm selten

— Spontane Regression beschrieben bei sehr Jungen Tieren

— Bessere Prognose bei Hunden < 1 Jahr?

— Keine Geschlechtspradisposition

— Boxer, Labrador, Shar-pei, Franzosische Bulldoge, Mops.
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Mast cell tumours in dogs less than
12months of age: a multi-institutional
retrospective study

Results

Saton - dogs mers ke, o whch 1 wore fmae, The rskan e a it

. s an it growh et are e bt s o 10 e 10

g poe e 0

e dogn seven hd 4% musbons

g

were e s cssase e .0 macn of 1115 s e oo

Ciinical Significance
T oo o e ok Smos 1 agh s 01 3y o s i than the

30.08.2025

Inhaltsverzeichnis

- Resting
— Einleitung
— Diagnostik
— Staging

— Therapie

— Prognose

’ [ 1um

Nature Reviews | Immunology

Universitsezaich |

2

Einleitung

—Undi i i tammen

aus dem Knochenmark

— Reifungin unterschiedlichen Geweben
— In der Mukosa mit Hilfe von T-Zell produzierte Interleukine
— Im Bindegewebe durch Stamzell-faktor (c-KIT ligand) freigesetzt von Fibrolasten und Zellen aus dem Knochenmark
— Enthalten zytoplasmatische Granula

— Histamin, Heparin, TNF-alpha, Proteasen (Chymase, Tryptase), Prostaglandine
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Atiologie Klinik

—Am ha d

— tiologie grundsatzlich unklar ) N
— Bis ca. 15% der Hunde mit multiplen Tumoren

— Chronische Hautirritation?

— HaufigsteLokalisati (50-60%), Gli (25%), Kopf und Hals (10-15%)

— Genetische Faktoren N
— Inguinale, mukosale, muko-kutane, unguale Stellen selten

— Manche Rassen héufiger betroffen (Boxer, Mops, Franzésische Bulldoge)

— Polymorphismusim GNA12 Gen bei Golden Retrievern

— 25-30% Tumoren mit Mutation im c-kit Gen

— Aberrante Aktivi Tyrosin-ki

— Bei high-grade Tumoren haufiger vorhanden
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Klinik Subkutane Mastzelltumore
— Gut differenzierte MZTs J Yoty Pty
Canine Subcutaneous Mast Cell Tumor: e
— LangsamesWachstum Characterization and Prognostic Indices oot

— Haufig iiber mehreren Monaten vorhanden
. J.). Thompson', D. L. Pearf’, ). A. Yager’, S. ). Best’,
— Erhaben, derb-elastisch, alopezisch B. L. Coomber", and R. A. Foster'

— Schlecht differenzierte MZTs

Abstrace
Hatolagic gradng schemes for Despita
e hgbar

— Schnelles Wachstum

T progosis
for 106 dogs was obained fom veterivaraes and correbted with htolog features. Mesn and medan folkym-op was 842 and
891 s, 3-2305 ds) n
),

— Haufigulzeriert, Tumorumgebung 5dematds und entziindet

ek reachid, and he escimacd 6-monEh |- 2~ and S-pear survhal probabilcis were 95X, 93X, 92X, d BS%. 1
were autharized or did 2 & reset of focal tumor reoceurrence, additional MCT deveopmene dstane t the surgical See. or
ighpower

— Subkutane MZTs

— Am meisten benignes Verhalten Fredei of v, local reoceerence, a5 casas. The resuks of the sy ate ha the maforky of uaneous
e, ow
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Subkutane Mastzelltumore Subcutansous mast cell tumours: A prospective multi- Klinik
institutional clinicopathological and prognestic study of 43
dogs.
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Diagnostik Diagnostik

— FNAals erster Schritt

— Wright-Giemsa, Wright " soder Toluidin-blau Férbung

— Achtung Diff-Quick! Farbt nichtimmer die Granulaan

— In 93-96% diagnostisch

— Zytologische Graduierung nach Camus, 2016
— Sensitivitst88%, Spezifitat94%
—30.19% falsch positiv und 1.6% falsch negativ
— Filr die genaue Graduierung Histologie nétig!
— Inzisionale Biopsie?

— Moderate Genauigkeit, Morbiditt

Comus eta, Vet Pathol, 2016; Berlato et al, Vet Pathol et ol 2021 Camus et, Vet Pathol, 2016
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Staging Staging

— Blutuntersuchung, Urinuntersuchung —Blutbild

— Buffy Coat — Serumprofil
— FNA der regionalen/Sentinel Lymphknoten — Ui

— Abdomen Ultraschall — Buffy-Coat?

— FNAder Milzund der Leber — Knochenmarkspunktion?
— ThoraxRéntgen

— Knochenmarkspunktion

Universitizirich | sogmams | 1 nversiaezirich | |
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Staging Wann und wie viel Staging ist iiberhaupt nétig?
— Blutbild — Die meisten MZTs sind gut differenziert/low-grade~ low-risk MZTs
- itscheck i i d
— Urinuntersuchung — FNA der regi i trotzdem
— B oat?
— DD: Parvovi tindli i imie, Trauma, andere — Aggressiver MZT (mit negati i aktoren) ~ high-riskMZTs
— sinnvoll nur beim Verdacht auf der disseminierten Mastozytose — Erhdhtes i d
— Knochenmarkspunktion? — Ausfiihrliches Staging: FNA reg. LNNs, Abdomen Ultraschall mit Punktion Leber und Milz, Thorax Réntgen

— Eventuell beim Verdacht auf der disseminierten Mastozytose

Universittzirch | | nversiaczurich | |
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Kriterien fiir High-Risk Tumore

— GroRer, ulzerierter Tumor (>3.5 cm)

— Schnelles Wachstumin den letzten 4 Wochen

— Lokalisation: Schleimhaut, Muko-kutaner Ubergang, Préputium/Skrotum, Zehe
— Grad lll nach Patnaik oder high-grade nach Kiupel

— Lymphknotenmetastase

— Tumorrezidiv

— Ki-67 und KIT-Expressionsmuster?

Thamm etal, VC vet e et 1,20
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Lymphatic
System of
the Dog

by Hermann Baum
Suamietol, Plosne 2013
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Staging

— FNA der regionalen LNN bei jedem MZT!
— Nichtalle metastatischen LNs sind vergroRert

— Besserer Outcome mit Lymphadenektomie

The impact
Iymph nodes en Staging of canine cutaneous Mast cell Tumours:
Amulticentric retrospective study
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Staging

Der i a ichtein
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R asmaLs

‘Therapeutic impact of regional lymphadenectomy in canine
stage Il cutaneous mast coll tumours.

—In 42% der Fille gab es | i ischenden

ein

g | b

Incorporation of sentinel lymph node mapping in dogs with mast
cell tumours: 20 consecutive procedures
[——

08 Septemts 012 | MM V1A MTESES 20N
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Sentinel Lymph Node (SNL) Mapping

—SNL~dererstel imlL ieteines Tumors

— Indirekte Lymphographie

—Pri i ikati ittel um den Tumor+ Seri (CT/Réntgen)

— Lympho-szintigraphie (Gold Standard, iv mit Planar Imaging)
— Kombinierbar mit intraoperativen Methoden
— Direkte Lymphografie

— Lympho-szintigraphi Standard, i

ivmit der Gamma Kamera)

— Methylenblau oder Near Infrared Flourescence Imaging (NIRF) + Indozyaningriin Férbung

Universitizirich | In
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Liptok, vesa, 2019
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amemaranieie N WiLey
Determini between ive computed
and green near

infrared fluorescence intraoperative imaging for sentinel lymph
node mapping in dogs with oral tumours

JenniferWan® | MichelieL Oblskc | AnnBam | Ameet Singh |
Staphanic Nyiamg

— SNL-Identifizierung 100% mit der Kombinati iven und i
— NIRF mit Indozyaningriin 91% der SNL gefunden

— Methylenblau 51% der SNL identifiziert

— CT-Lymphographie42 % der SNL identifiziert

Universitsezaich | |2
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Sentinel Lymph Node Mapping with Indirect
Lymphanglography for Canine Mast Cell Tumour

—Mit Lipiodol 90% der SNL gefunden
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Near Infrared Fluor

mit

yaningriin ]

The Role of Sentinel Node Mapping and Lymphadenectomies
in Veterinary Surgical Oncology
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Ist FNA den Organen wirklich notig? Staging- WHO Klassifikationssystem

Stadium 0 Einzeln, Dermis, unvollsténdig antfernt
Keine Lymphknoten betroffan
—t icht geeignet fir die g von viszeraler i s
_ Sensitivitit67%, Spezifitat 6% [einalAvpiknceen beones
_ Wasist mit CT? Stadium 2 Einzeln, Dermis

Lymphknoten involviert
— Normales Bild kann Metastase nichtausschlieRen e Multiple, Dermis oder grof und
— Empfohlen bei Hunden > 25kg (mehr Lésionen entdeckt) O ier ol Lymphknotenbetsiligung
— Zytologische Beurteilung der Milz/Leber nichtimmer eindeutig Stucium4 Fernmetastasen, Biut und Knachenmark

Pecceu et al,UCO, 2020; Hughes et o, R, 2013 idels et al, 2012

Universittzirch | K nversiaczurich |

27 28

Fusszeilentext 7



Kopfzeilentext 30.08.2025

Histologischer Grad Histologischer Grad
§SAGE
journals
Gradeinteilung nach Patnalk | Gradeinteilung nach Kiupel Onceicgy - Oniinal Avticle
(1984) (2011) Histologic Grading of Canine Mast Cell Tumor: Is 2 Better Than
E
+ Gut differenziert (Grad I) * High-grade _ Alle Grad | waren low grade . Subartnd . Scarpa’, 0. Borlto?, nd . Betin!
+ MittelméRig differenziert (Grad II) - Mitosen > 7/ 10 hpf
) ) 3 — Alle Grad lll waren high grade
+ Schlecht differenziert / anaplastisch -2 3 mehrkemige
(Grad Il Zellen/10 hpf — Grad Il mehrheitlich low grade; je nach Studie 7.5-21% high grade
- 3 bizarre Nuclei/10 hpf — Patnaik itiverund Kiupel spezi fiir di von agg MZTs~ die2
- Karyomegalie Kkomplementar
* Low-grade
Bertoto, Vet Pathol 2021
[r— I» [rm— o
istologisch ding denLy Histologischer Grading den Lymphknoten
Correlation of Nodal Mast Cells with Clinical
Outcome in Dogs with Mast Cell Tumour ph
and a Proposed Classification System for the = oy
Evaluation of Node Metastasis
~ e thin e itz (ot kel nsosis P st
(bl prscortid o modulley) sl paerchyma o
J T T ——
H wa Aggregates (clusters) of mast cells (23 assockated cefls) in simses  Early metastants.
g (b pac o mdulay| e ey o
g rmcidd et ol st o
§ a Discuption o eMacement of sormal sodal architecruee by dscrese. Overt measass
{ock s, sheet. o ovrt vt compond f il
&

o 1000 2000 3000 4000
Days Following Treatment Initiation
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Molekulare Marker

— Proliferationsmarker
— Mitotischer Index (Mitotic Count /MC/)
—Ki-67
—AgNO3
—PCNA
—Mcm7

Sledge etal, Vet V0, 2018, ki
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Tyrosinkinase-Rezeptoren
—KIT (c-KIT/CD117)
— Enzymgebunder Rezeptor

—T

— Bendtigteinen Liganden zur Aktivation (SCF)
— Mutationim c-Kit Gen
— Aktivierung ohne Stammzellfaktor

— Wachstumund Differenzierung

Universittzirch |
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W snatc incex

—MC sensitiver, Ki-67 spezifischer

—Ki-67 hilfreichinsbesondere bei MC<2

suosams | 35

Was gibt es noch?

— c-KIT Expressionsmuster

— c-Kit Mutation

Universitsezaich |
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c-KIT Expressi # c-Kit

30.08.2025

— c-KIT Expressionsmuster

benutzt werden

— Niedriger positiver
—Muster 1.

Wert~

h, bei vielen MZ'

—Muster2.
— Fokal zytoplasmatisch
— Aberrant
— Ungiinstigere Prognose?
— Muster3.
— Diffus zytoplasmatisch
— Aberrant

— UngiinstigerePrognose
Thommet i, 0, 2019

Universitse ziin |
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C-KIT Expressit # c-Kit i Prognostische Faktoren

— Histologischer Grad
— c-Kit Mutation o )
— Wichtigster prognostischer Faktor!
— PCR-Untersuchung! — Proliferationsmarker
— Vorhanden in ca. 15% aller MZTs, bis 35% beim higher-grade Tumoren — Mitotic Count, Ki-67

— c-KIT Expressionsmuster (nicht alleine)
— Exon 11 Mutationam wichtigsten
— c-Kit Mutation

— Hohere Rezidivrateund ungiinstigere Prognose

— iedri i biologisc ive Tumore (z.B. Grad Il low grade)
— Lokalisation (~ high-risk)
— Schnelles Wachstum/ Ulzeration

— TumorgréRe (>3.5 cm)

— Tumorrezidiv

— Klinisches Stadium?
Thamm eta, V€0, 2019

Universitizirich | [ nversiaezirich | [
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Therapie Chirurgie

— Behandlungsempfehlungabhangigvon — Traditionell3 cm laterale Rinder empfohlen

— Vorhandensein negativ prognostischer Faktoren — Ursprung fiir diese Empfehlung unbekannt
— Lokalisation

— Tumorstadium —2andere Methoden:

— Proportionale Methode - seitlicher Rand mit max. 2 cm + 1 Faszie tief
— Wenn moglich chirurgische Exzisionanstreben — Metrische Methode > 1 oder 2 cm seitlicher Rand beim Grad | oder Il Tumoren + 1 Faszietief

—+/-Adj d

Pratchke et al, JAVMA, 2013; Chu et al, JAVMA, 2020; Saunders et a, 0, 2020

Universittzirch | saosams | nversiaczurich | |

39 40

Fusszeilentext 10



Kopfzeilentext

Wie viel histologischer Rand ist genug?

— Bisher kein Konsensus
— Jenach Studie werden > 5 bis >1 mm als vollstandige Entfernung bezeichnet
— Rezidivrate post-OP
— subkutane Tumoren: geringes Risiko (2%)
— Ausser MC > 4, infiltratives Wachstum!
— High-grade Tumoren: hohe Rezidivrate, unabhangigvon Rindern (36%)
— Low-grade Tumoren: geringe Rezidivrate (2-11%)

— Ki-67 Proliferationsmarker hilfreich bei Grad Il oder low-grade MZTs

Universitizirich |

41

Welche Méglichkeiten gibt es?

—BeigrofenT: d jeri B

— Prednisolonalleine
— Bei unsauberer oder knapper Entfernung
— Nachresektion
— Bestrahlung
— Chemotherapie

— Tyrosinkinase-inhibitoren?

Universittzirch |
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Was ist mit unvollstéandiger Entfernung?

— Nichtalle MZT: idivi bei

— Ca. 10-30% Rezidivrate
— Abhangigvom Tumorgrad
— 12% bei subkutanem

— Hoher beim MC > 4 und infiltratives Wachstum

> Trotzdem Nachbehandlung empfohlen!

— Niedrigere Rezidivrateund langere Uberlebenszeit

‘Sequin etal, JIN, 2006; Thomson e ol Vet Pathol, 2011; incent et o, Schweiz Arch Tirheilk, 2017; Lptak, 10, 2019

Universitsezaich | |2
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Chemotherapie

— Fiir high-risk MZTs

—Grad Ill oder high-grade

—1 isation: Mukosa, muko-kut: Ubergang, Sk ,Zehe
— Lymphknotenmetastase
— Schnelles Wachstum/Ulzeration
— Rezidiv
—>5MC und/oder hohem Ki67 ?
— Di
— Neoadjuvantfiir inoperable MZTs
— Adjuvant bei inkompletter Resektion
R Marconato etal, 2015, 40 »
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Tyrosinkinase-Inhibitoren

— Hemmen verschiedene Enzyme aus der Gruppe
der Tyrosinkinasen

— Blockade der ATP-Bindungsstelle

— Verhi ol

Universitizirich |
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Chemotherapie

Medikament

ragung

Ansprache (KR + PR}

Zeit

Vinblastin/Prednisoion
Lomustin
Vinblastin/LomustinPradnisolon
ChiorambuciPrednisolon

| Prednisclon
Toceranib
Masttinic
Vinblastin/Toceranib/Prednisolon

Withrow and MacEwan-s Small Animal Clinical Oncology, 2020

Universittzirch |
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4347%

44%

57-64%
38%

| 20%

| 43.63%

55-82%

[ 71%

~ 5 Monaten/Nicht
bestimmt

~ 2,5 Monaten
2-5 Monaten

1.5 Jahren

~ Nicht bestimmt

4 Manaten/ Nicht
bestimmt

Nicht bastimmt

Nicht bestimmt

"
L
i

Tyrosinkinase-Inhibitoren

— Palladia (Toceranib)

— Zulassungfiir nicht resezierbare oder rezidivierende Grad Il oder Ill MCTs

— Mikroskopische Erkrankung?
— Wirkung auch bei c-Kit negativen Tumoren

— Kombination mit Bestrahlung

— Masivet (Masitinib)
— Zulassungfilr nicht resezierbare Grad Il oder lll MCTs

— Voraussetzung c-Kit Mutationsnachweis

Universitsezaich |
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Und was ist mit Stelfonta?

— Tigilanoltiglate
— Intratumorale Applikation, Tumore <8 cm®

— Kutane MZTs oder Ts halb des Ellbe d Tarsus

_ Lokal

elltod, i

— Komplette Remissionin 75% der Falle innerhalb von 4 Wochen

— 11% Rezidivieren (innerhalb von 6 Monaten)

e Rider et o, M, 2020; Jones et al, M, 2021

Universitse ziin |
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Stelfonta Prognose

Treatment ooy

—Grad|/low-grade R, }
— Sehr gute Prognose, Hunde sind , geheilt* Retrospective outcome evaluation for dogs with surgically

— Keine Histologie excised, solitary Kiupel high-grade, cutaneous mast cell tumour:

T sgn — GradIl/low-grade ot . oo Al € Fmbirgr, D T, b
— Rander Kleiner als bei einer chirurgischen Entfernung ing i d Rezidivierung
_ Staging? P ——, — Gute Prognose, 1-jahrige Uberlebensrate 94%

v

— it 0Z ca. 2 Jahre, mit ierungMUZ ca. 6 Monaten
— Grad li/high-garde

— Ca. 15-55% der Hunde stirbt wegen MZT

— Vorsichtige Prognose, MUZ zwischen7,5 Monaten und 3 Jahren
—Grad il/high-grade

— Hohe Metastasierungs-und Rezidivierungsrate

—Nachbehandlung?

— Prognose?

pihetzation

Ro-ithatzation and

— Ca. 65-75% der Hunde stirbt wegen MZT

— Vorsichtige bis schlechte Prognose, 1-jahrige ( a.20%
Do Ridder e al, 1, 2020, Joes el 2021
Serot e Vet Pathl 2016; B et V€0, 2020
— | [e— =
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Zusammenfassung

— Erster Schritt FNA ~ Diagnose

— Stagingpra- oder post-OP Vielen Dank fiir die Aufmerksamkeit!

— FNA oder chirurgi ion der regi L injedem Fall
— Ausfiihrliches Staging bei ,high-risk“ Tumoren

?
— Chirurgische Entfernung Therapie der Wahl Fragen?

- i i und c-KIT i -Kit i ilfreich bei Grad Il low-grade Tumoren

— Falls nétig geeignete Nachbehandlung

onkologie@vetclinics.uzh.ch
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