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COMUNICACION

Diagnostico histopatoldgico e inmunohistoquimico (IHQ) de
linfoma no Hodgkin (LNH) en un canino hembra

Histopathological and immunohistochemical (IHC) diagnosis of non-Hodgkin
lymphoma (LNH) in a female canine

Martha Losada', Alba Poche!, Victoria Velasquez>®, Victor Sanchez?

RESUMEN

Se describe el caso clinico de un paciente canino, hembra de 2 afios, raza French
Poodle, quien habia presentado tres celos evidentes en un periodo menor a seis meses,
segun refiere el propietario. En la exploracion clinica inicial se observo un paciente apo-
plético y en examen de aparato genitourinario se evidencié abundante secrecion cero-
sanguinolenta vaginal. El estudio ecografico de la region inguinal revela la presencia de
una estructura hiperecogénica de forma redondeada no especifica con multiples areas
oncogénicas sugestivas de piometra. Se practico citologia por puncion de la masa guiada
por ecografo que arrojé como diagndstico presuntivo neoplasia de células redondas. Se
practica laparotomia exploratoria en la que se evidencié una masa de color rojizo en el
cérvix de 8 cm de didmetro y 3 cm de ancho. El estudio histopatolégico de la muestra de
la masa tumoral dio como diagndstico definitivo neoplasia maligna de células grandes
consistente con linfoma no Hodgkin de grado intermedio. La confrontaciéon con
biomarcadores CD3 arrojé un resultado de reactividad severa con distribucién multifocal
extensa. Dadas las condiciones de casuistica se realizd la eutanasia. La necropsia dejo en
evidencia focos metastasicos en costilla.
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The clinical case of a 2-year-old female canine patient, French Poodle breed, who had
presented three evident oestrous in a period of less than six months, according to the
owner, is described. In the initial clinical examination, a patient with apoplexy signs was
observed and in the examination of the genitourinary apparatus, abundant vaginal sero-
bloody secretion was evident. The ultrasound study of the inguinal region reveals the
presence of a non-specific rounded hyperechogenic structure with multiple oncogenic
areas suggestive of pyometra. Cytology was performed by ultrasound-guided mass
puncture that showed as a presumptive diagnosis of round cell neoplasia. An exploratory
laparotomy is performed in which a mass of reddish colour in the cervix of 8 cm in
diameter and 3 cm wide was evident. Histopathological study of the tumour mass sample
gave a definitive diagnosis of malignant neoplasm of large cells consistent with intermediate
grade non-Hodgkin lymphoma. The confrontation with CD3 biomarkers yielded a severe
reactivity result with extensive multifocal distribution. Given the casuistic conditions,

euthanasia was performed. The autopsy showed metastatic foci in the ribs.
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INTRODUCCION

Los linfomas son neoplasias propias tan-
to del tejido linfoide como hematopoyético,
pudiéndose diferenciar dos tipos principales,
el linfoma Hodgkin y el no Hodgkin. En hu-
manos, la menor incidencia es del primero
(4/100 000 habitantes) y la mayor en el se-
gundo (14/100 000 habitantes) (Aristizabal et
al., 2010). En perros, Briseio et al. (2014)
informa de una tasa de 15-30 casos/100 000
perros/aiio para el linfoma no Hodgkin
(LNH). Este tipo de neoplasias son relativa-
mente recientes en el campo de la Medicina
Veterinaria de pequefios animales, tanto que
algunos autores refieren que esta entidad
suma el 5% de todos los nuevos canceres en
perros (Docampo ef al., 2011).

Los LNH son tumores de mas rapido
crecimiento, dado que se estima pueden du-
plicar sus células entre las 24 y 48 horas
(Galvis, 2016; Drenou et al., 2018). La ana-
tomia patoldgica de este linfoma demuestra
un indice mitético elevado y un patrén en cie-

lo estrellado de linfocitos malignos rapidamen-
te proliferativos (Gutiérrez, 2019). La
ctiopatogenia del LNH no se encuentra cla-
ramente definida; sin embargo, estudios re-
cientes han informado que la expresion del
oncogén ¢c-MYC determina la germinacion
del linfoma en las células B, ademas de la
participacion de algunos cromosomas como
el 2,8, 14y 22 (Murrieta et al., 2009; Pinilla
etal.,2009; Pérez, et al.,2014; Pinello et al.,
2019).

El linfoma Hodgkin se caracteriza por
presentar un parénquima compuesto por dos
células de origen linfoide, las células de
Hodgkin y las Reed-Stenberg, mientras que
el linfoma no Hodgkin exhibe un tejido tumoral
compuesto casi exclusivamente por células
neoplasicas con estroma muy escaso
(Docampo et al., 2011). Para el esclareci-
miento del pronodstico del linfoma, diversos
autores sugieren el uso de herramientas de
biologia molecular como la inmuno-
histoquimica. Puntualmente, el receptor de
membrana CD3 es el de eleccion para la con-
firmacion oncoldgica (Murrieta et al., 2009).
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Figura 1. Linfoma no Hodgkin situado en
cérvix de una perra French Poodle de 2 afios,
vista a la exposicion del aparato reproductor
por celiotomia

Figura 2. Aspecto real de linfoma no Hodgkin
LNH luego de realizada la escision en una
perra French Poodle de 2 afios

El presente trabajo reporta los hallazgos
histopatoldgicos de un caso atipico de linfoma
no Hodgkin en paciente canino hembra.

Caso CLiNICO

Se presenta a consulta externa al Cen-
tro Veterinario Sabuesos, en Florencia,
Caqueta (Colombia), un paciente canino hem-
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bra, raza French Poodle de 2 afios y 6.3 kg
de peso, con su plan sanitario vigente. El pro-
pietario refiere que la paciente llego a pre-
sentar evidencia de tres celos durante un pe-
riodo de seis meses. Asi mismo, menciond
que la paciente present6 una fuerte descarga
sero-sanguinolenta posterior a la vacunacion
antirrabica.

Al examen clinico se encontrd un pa-
ciente con actitud apoplética. Las constantes
fisiologicas estuvieron dentro del rango nor-
mal para la especie. El estudio ecografico de
la region inguinal revelo la presencia de una
estructura hiperecogénica de forma redon-
deada no especifica con multiples areas
oncogénicas sugestivas de piometra. Se to-
maron muestras para citologia por puncion
de la masa guiada por ecografo que arrojo
como diagndstico presuntivo neoplasia de
células redondas.

Con base en los hallazgos de image-
nologia y de la exploracion clinica, se decide
practicar laparotomia exploratoria, la que evi-
dencid una masa de color rojizo en el cérvix
de cerca de 8 cm de diametro y 3 cm de
ancho (Figuras 1 y 2). Una muestra de la
masa tumoral se remite a estudio histopatolo-
gico y cuyo diagndstico definitivo fue neopla-
sia maligna consistente con linfoma no
Hodgkin de células grandes. La confirmacion
inmunohistoquimica se realizd mediante el
confrontamiento de la masa tumoral con los
marcadores moleculares CD3 y PAX-5, don-
de el primero mostr6 una reaccion severa y
el segundo fue una reaccion escasa. Se prac-
tico la eutanasia al paciente y en la necropsia
se observaron focos metastasicos en las cos-
tillas.

DISCUSION

Los linfomas representan el 10-15% de
las neoplasias en nifios siendo frecuente la
aparicion abdominal, intestinal, mesentérica
y del aparato genitourinario (Saenz et al.,
2015). Contrariamente, los tumores de la
glandula mamaria son los de mayor inciden-
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cia en perros (Pérez et al., 2014), pero a juz-
gar por la edad se pueden deducir ciertas si-
militudes dada la corta longevidad del paciente
descrito en el presente trabajo (2 afios) y la
edad de mayor frecuencia de aparicion de
los linfomas. El linfoma no Hodgkin se ca-
racteriza por una alteracion del cromosoma
8q24 y expresa inmunomarcadores caracte-
risticos como c-myc, CD45, CD3, CD20 y
CD79a (Pinello et al., 2019).

Estudios realizados en humanos sugie-
ren que afecciones virales como herpesvirus
o VIH pueden desencadenar alteraciones
proliferativas sobre el tejido linfoide y, por
ende, los linfomas (Aristizabal ef al., 2010).
En cuanto a la aparicion del linfoma de Burkitt
(LB) en el aparato reproductor, es comun
observarlo en los ovarios, pero infrecuente
en el utero (Pérez et al., 2014), como es el
caso del presente reporte.

La identificacion primaria del LNH fue
indispensable para ajustar la terapia curati-
va; es decir, determinar el lugar de germi-
nacion del tumor. De alli se determiné que el
LNH diagnosticado mediante histopatologia
e inmunohistoquimica (IHQ) evidencioé que
la celularidad presente tanto en el aparato
reproductor como en el tejido musculo es-
quelético habia células compatibles con el
linfoma, por lo cual se determina metastasis
desconociendo el foco primario.

En medicina humana, el prondstico del
LNH suele ser regular a malo, sin llegar a
reservado, dado que se pueden realizar estu-
dios biomoleculares que permiten establecer
el protocolo terapéutico apropiado. Sobre el
tratamiento quirurgico, diversos autores
(Murrieta, et al., 2009; Drenou et al., 2018;
Smallwood et al., 2019) mencionan que exis-
ten muchas discrepancias entre cirujanos so-
bre la efectividad de las intervenciones.

La expresion severa, evidenciada en la
inmunohistoquimica, del receptor CD3 en la
muestra de linfoma no Hodgkin coincide con
los resultados hallados en la literatura (Veloza

et al.,2017), donde se registra mayor activi-
dad celular de CD3 en las células T del LNH.
Otros estudios sugieren una tendencia y re-
lacion entre la expresion de CD3 y metasta-
sis del LNH en perros (Zmigrodzka et al.,
2018).

Para el presente caso, por tratarse de
una casuistica muy poco estudiada y repor-
tada en animales de compaiiia, se decidi6 en
junta médica la eutanasia del animal. Drenou
et al. (2018) reportan el uso de ciclofos-
famida, vincristina, doxorrubicina, dexame-
tasona, metotrexate, citarabina y rituximab
con resultados buenos, mas no excelentes,
en cuento al tratamiento curativo. Las com-
binaciones de ciclofosfamida y vincristine
ofrecen alta respuesta inicial para posterior-
mente mostrar recidivas y asi dar cabida fi-
nal a la radioterapia (Docampo et al 2011);
de alli que estos resultados ratifican la deci-
sion ética tomada sobre el paciente del pre-
sente caso.
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