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ESTUDIO RETROSPETIVO Y CLASIFICACION DE LOS LINFOMAS SEGUN SU
LINAJE (B o T) A TRAVES DE INMMUNOMARCADORES EN VEINTINUEVE
(29) CASOS DEL LABORATORIO DE PATOLOGIA VETERINARIA EN LOS

ANOS COMPRENDIDOS ENTRE 2010-2017

Cortés Ny Botero L
RESUMEN:

Se realiz6 un estudio retrospectivo con veintinueve (29) casos de caninos
diagnosticados previamente como Linfomas o como neoplasias malignas de células
redondas, recolectados durante 7 afios (2010 al 2017) en el Laboratorio de
Patologia Veterinaria de la Universidad Nacional - LNDV. Posteriormente se
procedié a la marcacién Inmunohistoquimica con dos marcadores (CD3 Y CD79a)
para determinar el fenotipo y luego de la evaluacion microscépicas y siguiendo los
criterios diagnosticos de Valli et al, 2011, las 29 neoplasias fueron reclasificadas,
encontrando en primero lugar que la mayoria de casos fueron diagnosticadas como
neoplasias de células T (72%, 21/29), ademas en 7 casos de 29 fue imposible
determinar su linaje ya que marcaron para ambos marcadores. Finalmente se
pudieron comparar los resultados emitidos con los presentes diagndsticos segun la
clasificacion de Valli et al, 2011 y se encontré que la citologia celular mas el patrén
arquitectonico en algunos casos es un buen indicador del tipo de Linfoma, sin
embargo el inmunofenotipo es fundamental para emitir el diagnéstico final.

Palabras claves: linfoma, caninos, inmunohistoquimica, clasificacion.

INTRODUCCION

Los linfomas son las neoplasias hematopoyéticas malignas mas frecuentes en
perros y gatos (Valli et al. 2011; Aniolek et al. 2014). Su incidencia es
aproximadamente de 20 a 100 casos en 100,000 caninos (Zandvliet 2016). Estos
tumores tienen diferentes tipos de presentacion clinica (multicéntrico, timico o
mediastinico, gastrointestinal, cutaneo, extranodal, entre otros) ya que involucra
cualquier tejido que contenga al menos un agregado linfoide. Puede afectar a
cualquier edad pero la mayoria de casos se presentan entre los 5 y los 11 afios

(Valli et al. 1981; Valli et al. 2011), afectando principalmente a Razas de gran



tamafo. Actualmente el sistema de clasificacion empleado es una restructuracion
de la clasificacion de la organizacién mundial de la salud por sus siglas en ingles
WHO para neoplasias de origen hematopoyético y los modelos anteriormente
utilizados que combinan la inmunofenotipificacion, caracteristicas citoldgicas y

arquitectonicas (Valli et al. 2011; Frantz et al. 2013).

Histolégicamente los linfomas son neoplasias de células redondas, se describen
como foliculares, marginales, de manto o difusos segun su origen en el ndédulo
linfoide (Valli et al, 2011, Frantz et al, 2012; Valli et al, 2013). En adicién, se evalla
el patron de crecimiento, la morfologia nuclear (patron de cromatina, nimero y
localizacion de los nucléolos), tamafio nuclear respecto al tamafio de un eritrocito
promedio; definiéndose tres tamafios: en primer lugar células pequefias (ndcleo
entre 1 a 1.5 veces un eritrocito); células medianas (~1,5 veces el diametro de un
eritrocito) y por ultimo en células grandes (2 veces mas grande que un eritrocito
promedio) (Valli et al, 2011). El indice mitético es otro parametro a evaluar y se
define como la cantidad de figuras mitéticas en 10 campos de 400x, los campos
elegidos deben ser los que expresen una mayor actividad replicativa. En humanos
se ha demostrado que el comportamiento bioldgico se relaciona con el nimero de
mitosis y puede ser sefialado como: bajo grado (0 a 5 mitosis por campo), grado
intermedio (6 a 10 mitosis por campo) y alto grado (> 10 mitosis por campo) (Valli et

al. 2011, Frantz et al. 2013).

Para el diagnéstico y prondstico del linfoma es necesario el uso de diversos métodos
diagnésticos como la citologia, La histopatologia, Inmunohistoquimica, pruebas de

clonalidad — PCR vy citometria de flujo. La Inmunohistoquimica es una herramienta



basica para determinar el linaje, por lo general los linfomas de células T (TCL) se
asocian con un pronostico menos favorable con respecto al linfoma de células B
(BCL) (Teske et al, 1994, Marconato et al, 2011; Valli et al, 2013). Pero esta no es
la Unica herramienta se deben correlacionar a su vez con la morfologia celular que
arroja datos importantes para su tipificacion. No se conoce la razén por la cual el
comportamiento entre los linajes es diferente; pero se tiene la certeza que el
inmunofenotipo no es suficiente para predecir pronostico (Ponce et al. 2004; Rao et

al. 2011; Frantz et al. 2013)

A través del uso de marcadores Inmunohistoquimicos el objetivo de este estudio es
establecer la clasificacion completa de veinte y nueve (29) casos de Linfoma en
caninos segun su linaje (B o T) recolectados durante 7 afios en el Laboratorio de
Patologia Veterinaria de la Universidad Nacional de Colombia - LNPV teniendo en
cuenta la clasificacion de Valli et al, 2011 y la WHO ademas de conocer otros datos
gue nos permitan conocer el comportamiento de esta entidad neoplasica en el

entorno nacional.

MATERIALES Y METODOS

Seleccion de casos

Se revisO la casuistica recibida en el LPV entre los afios 2010 y 2017, para
seleccionar todos los casos con diagnaéstico final de Linfoma o neoplasias de células
redondas que tenian entre sus diagndsticos diferenciales mas probables linfoma.
Entre los criterios de seleccion para este estudio se tomaron casos exclusivamente

de caninos previamente diagnosticados con linfoma por histopatologia, ademas se



colectaron datos epidemiolégicos como: raza, edad, sexo y signos clinicos. Los
casos recolectados provenian de biopsias incisionales de ganglios linfaticos y
tejidos provenientes de necropsias. Estas muestras fueron fijadas en su momento
en formalina bufferada al 10 % y posteriormente se procesaron por la técnica de
rutina para hematoxilina y eosina (H&E). Los bloques de parafina de estas muestras
se almacenaron y conservaron en el LPV. El nUmero total de casos seleccionados

fue de veintinueve.

Inmunofenotipificacion

Todos los casos fueron procesados para marcacion inmunohistoquimica para
antigeno de células B (CD79a) y células T (CD3). Las muestras se procesaron en
el Laboratorio Inmunotech. Se usaron los anticuerpos primarios anti-CD79a
(CLONE11D10) y anti CD3 (CLONE: LN10) ambos marca Leica® y posteriormente
se utilizo el kit de deteccion- Novolink ™ de la marca Leica®. Terminada la
inmunomarcacion se hizo coloracién de contraste con hematoxilina y eosina (H&E).
Para todos los casos se hicieron las dos pruebas inmunohistoquimicas.

Clasificacion histolégica

Los linfomas se clasificaron segun lo reportado por Valli et al, 2011, tomando en
cuenta tres criterios. 1) Inmunofenotipo, 2) arquitectura 3) morfologia celular. El
primer paso fue examinar las laminas para clasificar los tumores por
inmunofenotipo, a continuacion se clasificaron teniendo en cuenta la arquitectura y

la morfologia celular.



Comparacion con resultados previos

Después de realizar la nueva categorizacion se compararon estos resultados con

los emitidos por el laboratorio anteriormente.

RESULTADOS

Dentro de las consideraciones generales incluidas se pudo determinar que las razas
frecuentes para la presentacion de linfoma fueron la mestiza con un 24% (7/ 29) y
Labradore Retriver con un 10,3%, (3/ 29) (Fig. 1), seguidas de la raza Bulldog, Boxer
y French Poodle con 6,9% de los casos (2/29). Las razas restantes tuvieron un

3,4% de presentacion.

En cuanto a la edad el rango comprendido entre los 6 a 15 afios fue el mas afectado
con 16 caninos (55%), seguido del rango 1-5 afios con 31% / (9/29) y finalmente
el rango con menor presentacion de tumores fue el de los caninos mayores de 10
afios con un 14% (4/29) (Fig. 2). En este estudio el porcentaje de hembras (59%,
17/29) remitidas fue mayor con respecto a la cantidad de machos (11/ 29), uno de
los casos no tuvo informacion. El 83% de las muestras utilizadas para este estudio

provenian de biopsias (24/ 29), y el 17% restante se tom6 de casos de necropsia.
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Figura 1. Razas que presentaron Linfoma.
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Figura 2. Rango de edades de presentacion de Linfoma.

Sitios de presentacion

En la figura 3 se presentan los sitios anatdmicos mas frecuentes de ubicacion de
las neoplasias. Como puede observarse el sitio mas frecuente fue el ganglio linfatico
con un 31% (9 de 29) de los tumores, seguido del bazo y la presentacion
multicéntrico con 6 de 29 casos (20,7%) respectivamente, otro de las sitios mas

usuales de presentacion fue la piel con 13,8% (4/ 29 casos).
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Figura 3. Localizacion anatémica de los tumores en 29 casos.

Clasificacion

Utilizando el sistema reportado por Valli et al, 2011, se encontr6é que la mayoria de
linfomas eran de células T 72 % (21/29) y Unicamente una masa (3%) fue clasificada
como linfoma de célula B. El 24% (7 de 29) restante no pudo ser clasificado debido
a que mostraban una marcacion similar para CD3 Y CD79a por lo tanto se
denominaron linfomas heterogéneos. En la tabla 1 se presenta la clasificacion

morfolégica propuesta.

Tabla 1. Tipos de Linfomas encontrados en este estudio — segun la clasificacion de
Valli et al, 2011 y WHO.

TIPO DE LINFOMA %
Linfoma de células T periféricas - PTCL 34
Linfoma nodal de células T 17
Leucemia/linfoma linfoblastico de células T 14
Linfoma difuso 14
Linfoma de zona marginal -MZL 10
Linfoma anaplasico de células grandes T - ALCL 3
Linfomade zonaT-TZL 3

Micosis Fungoide - MF 3




Como se muestra en la tabla 1, el tipo de linfoma mas frecuente fue el de células T
periférico (PTCL) con un 34% de los casos (10/29). En este tipo se incluyen los
tumores que no pueden ser diferenciados en base a su topografia o morfologia
celular. En general se caracterizan por una proliferacion neoplésica difusa de células
T, con pérdida de la arquitectura de los foliculos linfoideos, con heterogeneidad
morfoldgica extensiva. Las células tienen citoplasma abundante y palido, con varios
grados de pleomorfismo nuclear, un solo nucléolo distintivo con cromatina fina y
condensada a la periferia. EIl indice mitético es muy variable. Dos de los casos
tuvieron presentacion multicéntrico presentadndose en GL, bazo, higado y pulmén
(Fig. 4 A-D). En algunos casos estaban acompafiados de una evidente
angiogénesis y focos de necrosis. En segundo lugar de frecuencia se ubico el
linfoma nodal de células T con 5 de 29 casos (21%) el cual arquitectonicamente
muestra un patron de expansion paracortical a manera de nédulos con compromiso
de senos subcapsulares y el tejido adyacente. En cuanto a la citologia las células
exhiben variabilidad de su tamafio, como células intermedias y un nucleo oval o
clivado, la tasa mitética es variable con nucléolos variables en numero y tamafio

(Fig. 4 E-H).
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Flgura 4. Figura A—-D: meoma perlferlco de células T — PTCL. (A) Fuerte marcacién inmunohistoquimica positiva para el marcador CD3 en
Bazo. (B) Bazo: morfolégicamente las células son pequefias, redondeadas de citoplasma escaso anfofilico con nucleos redondeados e
hipercromaticos, algunos con la cromatina condensada a la periferia y un nucléolo central evidente (flechas). (C) Higado: Proliferacion
neoplasica extensiva alrededor de la triada portal (flechas). (D) Marcacién Inmunohistoquimica positiva para el marcador CD3 alrededor de
la triada portal. Figura E — H: Linfoma nodal de células T. (E) Ganglio linfatico: expansién neoplasica a manera de nédulos desde la region
paracortical (flecha). (F) Marcacion Inmunohistoquimica positiva para el marcador CD3 en Ganglio linfatico en las zonas sefialas en la figura
4E (flecha). (G) Marcacion intracitoplasmatica positiva marcador CD3 (flecha). (H) Ganglio linfatico: células de tamafo intermedio (1.5
eritrocitos en diametro con respecto al diametro nuclear), de morfologia redondeadas con citoplasma escaso basdfilico tenue, nicleos
hipercromaticos y cromatina gruesa sin nucléolos evidentes.
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Figura 5. Figura A —D: Leucemia/Linfoma Linfoblastico de células T - LBL. (A) Ganglio linfatico: adelgazamiento irregular de la capsula con
invasion difusa de zona cortical y paracortical. (B) Ganglio linfatico: células de tamafio intermedio (1.5 eritrocitos de didmetro con respecto al
tamafio nuclear), nicleos redondeados u ovalados y cromatina gruesa hipercromatica (flechas). (C) Marcacion positiva de algunas células
linfoideas neoplasicas para el marcador CD3 (flecha). (D) las células linfoideas neoplasicas no exhiben ninguna marcaciéon para el
inmunomarcador CD79a. Figura E — H. (E) Ganglio linfético: crecimiento neoplasico difuso sin un patron determinado que comprime el seno
subcapsular. (F) Ganglio linfatico: invasién neoplasica en el tejido adiposo adyacente (flecha). (G) Ganglio linfatico: citolégicamente el tamafio
celular variable; morfologia redondeada y ovalada, nucleos redondeados con cromatina fina granular condensada a la periferia, nucléolo
central evidente y en algunas se observan ligeras identaciones nucleares.



Figura 6. Figura A — D: Linfoma de Zona Marginal — MZL. (A) Bazo: proliferacién neoplasica a manera de nodulos de la zona marginal que
tienden a coalescer y ejerce presidn sobre las estructuras trabeculares. (B) Bazo: el crecimiento de la zona marginal (flecha) colabora al
desvanecimiento de los centros germinales. (C) células de tamafio pequefio e intermedio con nucleos redondeados hipercromaticos y
citoplasma eosinofilico tenue escaso (flechas). (D) Marcacion positiva de la mayoria de células Neoplasicas para el marcador CD79a
(flechas). Figuras E-H: Linfoma anaplasico de células grandes T — ALCL. (E) Ganglio linfatico: expansion neoplasica focalmente extensa
que involucra corteza y medula a manera de nddulos de diferentes tamafios (flecha). (F) Ganglio linfatico: las zonas méas oscuras (flecha)
sefialan la atrofia de los centros germinales. (G) citoldgicamente, las células son de gran tamafio, limites citoplasmaticos ligeramente
distinguibles, citoplasma eosinofilico abundante, nicleos redondeados, reniformes y piriformes, cromatina fina granular condensada a la
periferia, multiples nucléolos de diferentes tamafios (flecha) y abundantes figuras mitéticas aberrantes (asteriscos). (H) Inmunomarcacion
positiva generalizada para el marcador CD3.



Figura 7: Figuras A- D: Micosis fungoide (A) Piel: crecimiento neoplasico de células redondas compuesta por una poblacién
monomoérfica densamente celular con un patron de crecimiento infiltrativo en dermis superficial y en epidermis formando cavidades
interepiteliales conteniendo células neoplasicas — microabscesos de Pautrier. (B) Invasion folicular y destruccion de la estructura por el
infiltrado neoplasico (flecha). (C) células pequefas, nicleos redondeados y pequefios algunos arrifionados, algunos hendidos, cromatina
gruesa Hipercromica. (D) Marcacion positiva generalizada de células neoplasicas en epidermis y dermis para el marcador CD3. Figura E-
H: Linfoma de zona T. (E) Ganglio linfatico: proliferacion neoplasica que se origina de la zona paracortical a manera de nédulos y se
extiende hasta la zona medular, obliterando el espacio de los centro germinales (flecha). (F) células pequefias e intermedias en tamafio,
con nucleos redondeados de cromatina gruesa e hipercromaticos sin nucléolos evidentes (flechas). (G) fuerte marcacion positiva de las
células neoplasicas al marcador CD3 a excepcion de las células que corresponde n al area B. (H) leve marcacién para el marcador
CD79a de las células del centro germinal.



En el tercer lugar de frecuencia se describio el Linfoma Leucemia/Linfoma
linfoblastico de celulas T - T-LBL (14% (4/29)) se observé como un tumor de GL,
con patron de proliferacion difusa, con compromiso de la cdpsula e invasion y
pérdida de senos subcapsulares y medulares. Hacia el centro del ganglio se vieron
areas de necrosis. Las células se caracterizaron por ser redondas u ovaladas, de
tamafio intermedio, ndcleos redondeados, hipercromaticos, con cromatina gruesa y

alta tasa mitotica y fue positivo al marcador CD3 (linaje T) (Fig. 5 A-D).

El siguiente tipo descrito fue el linfoma difuso (14 % (4/ 29)), aqui se incluyen
aguellos casos que no pudieron ser correctamente clasificados por que marcaban
positivamente para los dos marcadores, adicionalmente no se podia determinar con
exactitud su lugar de origen en el ganglio linfatico o por su localizaciéon en otros
organos. Sus caracteristicas son variables pero principalmente exhiben un tamafio
celular pequefio, nucleos redondeados hipercrométicos y nucléolos indistinguibles

(Fig. 5 E-H).

El linfoma de zona marginal (MZL) con 10% (3/29) fue otro descrito, se caracterizd
por formar agregados de células neoplasicas que se originan zona marginal y su
crecimiento atrofia y desaparece los centros germinales, ademas ejerce un efecto
compresivo sobre la cdpsula produciendo su adelgazamiento. Citolégicamente las
células son de tamafio intermedio, con citoplasma eosinofilico, ntcleos redondos u

ovalados, de un tamafio intermedio con un nucléolo central prominente (Fig. 6 A-D).

Los tipos menos encontrados con un 3% de presentacion (1/29) fueron Linfoma

anaplasico de células grandes T (ALCL), la micosis fungoide (MF) y el linfoma de



zona T (TZL). EI primero Linfoma anaplasico de células grandes T- ALCL se
caracterizé por tener un crecimiento difuso y extensivo con perdida severa de la
arquitectura, las células presentaban un gran tamafo (> 2 eritrocitos de diametro
nuclear), abundante citoplasma de tonalidad eosinofilico y basdfilico tenue, limites
ligeramente distinguibles, ndcleos de morfologia variable entre los cuales se
destacan: reniformes, vesiculados, redondeados e irregulares, cromatina fina
granular condensada a la periferia y multiples nucléolos de diferentes tamafios (Fig
6. E-H). ElI segundo pertenece a los linfomas cutaneos epiteliotropicos,
histol6gicamente se evidencié un crecimiento neoplasico con tropismo marcado por
la epidermis y las estructuras anexas. Estaba compuesto por una poblacion
monomorfica de células intermedias, nlcleos ovalados con cromatina dispersada y
nucléolo indistinguible. Un hallazgo clave fue la presencia de cavidades
interepiteliales con abundante cantidad de linfocitos neoplasicos, los llamados
microabscesos de Pautrier. El tumor observado presentaba Ulceras extensas (Fig.
7 A-D). Por ultimo el TZL se reconocié como una neoplasia cuyas células se
expandian desde la paracorteza e involucraban los cordones medulares sin perder
la arquitectura nodular, no se evidencié compromiso del tejido perinodal ni tampoco
del seno subcapsular. Las células eran pequefias a intermedias en tamafio, con
nucleos redondeados hipercromaticos sin nucléolos evidentes (Fig. 7 A-D). Como
dato complementario en la figura 12 es posible observar que la mayoria de los casos
evaluados muestran un alto indice mitotico (>10 mitosis en 10 campos de alto

poder).
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Figura 8. Relacion del indice mit6tico y los casos estudiados.

Comparacioén con resultados previos

Todos los casos seleccionados en este periodo tenian un diagnostico morfolégico
de linfoma y algunos intentaban una clasificacion morfolégica, tomando algunas
caracteristicas arquitectonicas y citolégicas. En la tabla 2 se presenta una
comparacién entre el diagnéstico definido en este estudio (diagndstico actual) y el
emitido por el Laboratorio previamente (diagnéstico previo). Al hacer esta
comparacién se evidencié que Unicamente un diagnostico actual concuerda
perfectemente con el definido previamente, se trata del linfoma linfoblastico de
células T o como los describieron linfoma linfoblastico de precursores T, este
diagnéstico efectuado unicamente con descripcion morfologica sin realizar prueba
inmunohistoquimica para fenotipo. Trece de veintinueve casos presentaron
moderada correlacion entre los resultados actuales y previo, principalmente en el
patrén arquitectonico. Algunos se diagndsticaron como linfomas difusos pero ya

gue no se les realizé el inmunofenotipo en el examen previo, no es posible saber si



son B, T o heterogéneos. Cinco de los 29 casos no correspondieron con el
diagndstico final y tres de los casos fueron clasificados de manera general como
linfomas sin analizar las caracteristicas respectivas siendo esta una clasificacion y
a otros tres se les dio un diagndstico general como tumores malignos de células
redonda. Finalmente dos de los casos se diagndsticaron como linfoma estadio V,

clasificacion que se utiliza para la presentacion clinca.

DISCUSION

En este estudio se hizo una revision retrospectiva y clasificaciéon de los linfomas
recibidos en el Laboratorio de Patologia entre los afios 2010-2017, utilizando los
marcadores fenotipicos CD3 (marcador de células T) y CD79a (marcador de células
B) segun lo reportado por Valli y cols, 2011 (Valli et al 2007). En primer lugar se
establecio la presentacién de linfomas con relacidén a la raza y se verificé que las
razas mas frecuentes eran la mestiza y la Labrador. La literatrua ha reportado que
la mayor incidencia de esta neoplasia es en razas grandes, aunque es imposible
determinar la talla de los animales reportados como mestizos. Sin embargo cuando
se analiza la frecuencia de presentacion de enfermedad segun la raza, se debe
tener en cuenta que este factor varia mucho y depende en gran parte del gusto de
las personas por las razas, factor que puede cambiar mucho de un afio a otro (Teske

et al. 1994; Dobson et al, 2022, Edwards et al. 2003; Villamil et al. 2009).



TABLA 2. Comparacion de resultados obtenidos en este estudio con los reportados
anteriormente por el laboratorio.

DIAGNOSTICO ACTUAL DIAGNOSTICO PREVIO CONCORDANCIA
Leucemia/Linfoma linfoblastico de células T Linfoma linfoblastico de precursores T Completa concordancia
Linfoma de la zona marginal (MZL) Linfoma folicular Moderada concordancia
Linfoma difuso Linfoma difuso de célula pequefia Moderada concordancia
Leucemia/Linfoma linfoblastico de células T Leucemia/linfoma linfoblastico Moderada concordancia
Linfoma difuso Leucemia/linfoma multicéntrico Moderada concordancia
Linfoma nodal de células T Linfoma difuso de células grandes Moderada concordancia
Linfoma difuso Linfoma de células B grandes difuso (Valli et al, 211) ~ Moderada concordancia
Linfoma de células T periféricas (PTCL) Linfoma difuso de células pequefias Moderada concordancia
Linfoma difuso Linfoma difuso de células intermedia Moderada concordancia
Linfoma nodal de células T Linfoma difuso de alta agresividad Moderada concordancia
Linfoma nodal de células T Linfoma difuso de células grandes Moderada concordancia
Linfoma de células T periféricas (PTCL) Linfoma cutaneo Moderada concordancia
Linfoma de células T periféricas (PTCL) Linfoma difuso Moderada concordancia
Linfoma nodal de células T Linfoma difuso nodular de células intermedias Moderada concordancia
Linfoma de la zona marginal (MZL) Linfoma difuso de células pequefias No concordancia
Linfoma de la zona marginal (MZL) Linfoma difuso de células mixta No concordancia
Linfoma de células T periféricas (PTCL) Linfoma de células pequefias leucémico -WHO No concordancia
Linfoma nodal de células T Linfoma folicular de células grandes No concordancia
Linfoma de células T periféricas (PTCL) Linfoma folicular y Hemangiosarcoma No concordancia
Micosis fungoides (MF) Linfoma de células T cutaneo epitelio tropico No concordancia

(Hiomitsu et al, 2012) o linfoma de células T
periféricas (Valli et al, 2011)

Linfoma anaplasico de células grandes T Linfoma linfoblastico de células grandes No concordancia

(ALCL)

Linfoma de células T periféricas (PTCL) Tumor maligno de células redondas Clasificacion general (células
redondas)

Linfoma de células T periféricas (PTCL) Neoplasia maligna de células redondas Clasificacion general (células
redondas)

Linfoma de células T periféricas (PTCL) Neoplasia de células redondas Clasificacion general (células
redondas)

LeucemialLinfoma linfoblastico de células T Linfoma estadio V Clasificacion clinica

Leucemia/Linfoma linfoblastico de células T Linfoma estadio V Clasificacion clinica

Linfoma de zona T (TZL) Clasificacion general (linfoma)

Linfoma de células T periféricas (PTCL) Linfoma y Sarcoma de células fusiformes Clasificacion general (linfoma)

Linfoma de células T periféricas (PTCL) Linfoma Clasificacion general (linfoma)

La edad de presentacion de linfomas en este trabajo fue variada no obstante los
tumores se presentaron mas en animales mayores de seis afos, desde la década
pasada se conoce que la incidencia de presentacion del linfoma, lo que coincide con

la mayoria de reportes (Geyer et al. 2010; Burkhard and Bienzle 2015; Zandvliet



2016; Head, KW; Else, RW; Dubielzig 2017). La predisposicién por sexo no es una
caracteristica fundamental a evaluar para esta neoplasia ya que su presentacion es
aleatoria. En algunas razas como Golden Retriver se ha encontrado relacion entre
la ovariohisterectomia en perras menores de un afio y el riesgo de padecer Linfoma

(Torres de la Riva et al. 2013; Zink et al. 2014).

La prevalencia de Linfoma de células T (72%) fue mayor con respecto a lo reportado
en otros estudios donde el Linfoma de células B es el mas prevalente (Fournel-
Fleury et al, 2002, Ponce et al. 2010; Vezzali et al. 2010), en este caso solo habia
un Linfoma de células B. La particularidad de este estudio es que el 31% de los
casos marcaron para ambos inmunomarcadores, aquellos denominados como
Linfomas heterogéneos. La inmunomarcacion exclusiva con solo dos anticuerpos
(CD3, CD79a y CD20) es cuestionable ya que aproximadamente el 20% de los
casos de Linfoma no son positivos a ninguno de estos marcadores, (Appelbaum et
al. 1984; Guija de Arespacochaga et al. 2007; Fedchenko and Reifenrath
2014))incluso no existe un marcador efectivo tanto para células B o T. Por tal motivo
es necesario la implementacion de otros inmunomarcadores y el uso de otras
técnicas como; PARR y citometria de flujo (Thalheim et al. 2013; Aniolek et al. 2014,
Johnston et al. 2014) que hasta el momento no estan disponibles en el pais, para

lograr un diagnéstico mas preciso.

Los sitios anatomicos que se encontraron en este estudio concuerdan con los
referidos por la literatura por ejemplo uno de las localizaciones mas remitidas fue la
presentacion multicéntrica, este tipo es la mas comun en Medicina Veterinaria

(Ponce et al. 2010; Vezzali et al. 2010). Del Linfoma cutaneo se diagnosticaron



cuatro casos; uno correspondiente a Micosis fungoide (MF) (Fig. 7) y tres como
LCTP, es importante mencionar que el Linfoma cutaneo tiene dos formas de
presentacion: epiteliotropico (MF, sindrome de Szary y Reticulosis pagetoide) o no
epiteliotropico segun la clasificacion de WHO. La MF es casi exclusiva de perros
mayores de 11 afios (Brachelente et al. 2016) y la raza en la que més se diagnostica

es en los Boxer (Magnol, 1996).

Uno de los sitios comunes de metastasis es el pulmdn pero también esta descrito
como un sitio primario de localizacion de Linfomas (Yohn, 1994), en este estudio se
describe un linfoma en el pulmon, no obstante no se puede determinar si es primario
0 producto de una metastasis Un hallazgo que se destaca en este estudio fue la
presentacion de dos neoplasias en el mismo 6rgano, el primero corresponde a un
Bazo donde simultaneamente habia un Linfoma de células T periféricas y un
Hemangiosarcoma y el segundo caso es una piel con diagndéstico de PTCL y un

Sarcoma de células fusiformes.

La clasificacion final permitié concluir que los dos tipos de Linfomas mas referidos
en este estudio fueron PCTL (34%) y el linfoma nodal de células T (17%). Estos
subtipos también hacen parte de los mas reportados por Valli, et al 2011 revelando
cierto grado de correlacion entre ambos estudios. Sin embargo hay un grupo que
corresponde a Linfomas difusos (14%) los cuales no pudieron ser clasificados
apropiadamente por dos condiciones; primero su inmunomarcacion fue positiva
para ambos marcadores impidiendo su inmunofeotipificacion y ademas
arquitectonicamente era imposible saber la zona de origen en el nddulo linfatico u

en otros érganos.



Al hacer la comparacion con los resultados previos se ve en primera instancia que
existe cierto grado de correspondencia entre el patrén arquitecténico inicialmente
descrito y el diagnéstico final, no obstante hay algunos casos en donde hay ligeras
discrepancias en el resultado emitido, estas diferencias se centran mas que todo en
la descripcion de la citologia celular ya que muchas veces no corresponde al patron
descrito, cabe mencionar que la mayoria de los anteriores diagnosticos no tenian
un método claro de clasificacion simplemente se hacia énfasis en mencionar ciertas
caracteristicas que podrian indicar al clinico tratante algun indicio prondstico. Uno
de los casos que mas llama la atencion es el referenciado 152194 luego de hacer
la evaluacion correspondiente en un primer momento el diagndstico final se emitio
como Linfoma de células T cutaneo epiteliotrépico (Shiomitsu et al, 2012) o linfoma
de células T periféricas - PTCL (Valli et al, 2011), al hacer la evaluacion del caso se
observé la formacion de microabscesos de Pautrier y la invasion por parte de células
neoplasicas a los estratos epidermales tanto por tincion de H&E e
inmunohistoquimica, estos hallazgos son claves para concluir que se trata de un
caso tipico de Micosis fungoide (Fig. 7) (Moore et al, 2009 , Gonzalez-domingez et

al. 2014, Brachelente et al. 2016).

Este estudio refleja que la buena aplicacién de los criterios diagndésticos tanto
morfolégicos como citolégicos combinados con la aplicacibn de la técnica
Inmunohistoquimica permiten una correcta calificacion de los Linfomas segun los
criterios de laWHO y Valli et al, 2011, a pesar de esto siguen existiendo limitaciones
como las ya mencionadas para algunos casos que dejan al descubierto ciertas

inconsistencias de la actual clasificacion, ademas comparada con los resultados



emitidos previamente muchas veces la morfologia celular da serios indicios de que
neoplasia podria ser. Es importante recalcar la necesidad de combinar el
diagndstico histopatoldgico con la citologia ya que en muchos casos se pierde el
detalle celular siendo la citologia esencial para evaluarlo (Zink et al. 2014; Burkhard
and Bienzle 2015; Caniatti et al. 2015; Zandvliet 2016). Actualmente el método de
diagndstico de Linfomas combina el uso de citologia, histopatologia, inmunofenotipo
por citometria de flujo o Inmunohistoquimica y PARR, est& claro que todas estas
herramientas son imposibles de utilizar en nuestro medio ya que no contamos con
la disponibilidad ni tampoco con los recursos econémicos, pero el uso de todas
estas herramientas permitira en un futuro contar con una mejor precision diagnéstica

y prondstica.
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