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RESUMEN

El linfoma cutaneo felino es una neoplasia de tipo extranodal, con dos formas de presentacion clinica;
linfoma epiteliotrépico y no epiteliotrépico, el gold estandar es la histopatologia para el diagnostico,
juntamente con técnicas especiales como la inmunohistoquimica. El tratamiento establecido para el
linfoma cuténeo varia de acuerdo a la presentacion de las lesiones, si éstas son locales el tratamiento
sera con cirugia con un mejor prondstico, o difusas; con o sin invasion sistémica en donde la
quimioterapia serd el mejor aliado y la radioterapia. El objetivo de esta investigacion fue describir la
respuesta terapéutica oncoldgica en un paciente felino con linfoma cutaneo no epiteliotropico. En la
metodologia empleada se realizé una valoracion clinica y descriptiva de las lesiones cutaneas del
paciente

Palabras clave: linfoma; no epiteliotropico; neoplasia cutdnea; quimioterapia



ABSTRACT

Feline cutaneous lymphoma is an extranodal type neoplasm, with two forms of clinical presentation;
Epitheliotropic and non-epitheliotropic lymphoma, the gold standard is histopathology for diagnosis,
together with special techniques such as immunohistochemistry. The established treatment for cutaneous
lymphoma varies according to the presentation of the lesions. If they are local, they are treated with
surgery with a better prognosis, or diffuse with or not systemic invasion, treated with chemotherapy or
radiotherapy. The objective of this research was to describe the oncological therapeutic response in a
feline patient with non-epitheliotropic cutaneous lymphoma. In the methodology used, a clinical and
descriptive assessment of the patient's skin lesions was carried out.

Keywords: lymphoma; not epitheliotropic; skin neoplasia; chemotherapy
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INTRODUCCION

El linfoma cutidneo es una de las neoplasias malignas poco diagnosticada en la clinica diaria, su
presentacion es rara en gatos y de mal prondstico en la mayoria de los casos, existen dos tipos de linfoma
cutaneo; linfoma epiteliotrépico y no epiteliotrépico, en donde la histopatologia y la

inmunohistoquimica juegan un rol importante para el diagndstico definitivo [1].

El linfoma cutaneo epiteliotrépico se origina en las células T, sin embargo, en los perros serd (CD8+) y
en humanos (Cd4+), y el linfoma no epiteliotropico se caracteriza por respetar la epidermis afectando
asi la capa profunda de la dermis y el tejido subcutaneo, presentan lesiones como nédulos o placas
dérmicas que puede ser simples o maltiples [1,2].

Se describe esta enfermedad de progresion lenta, aunque en algunos casos mostraron infiltracion a
organos internos, en dos pacientes con linfoma cutaneo de células T se observaron linfocitos circulantes
atipicos, y en otro se identificé la presencia de la poblacion CD3/CD8 mediante inmunofenotipo, en los

humanos este tipo de linfoma cutaneo de células T se conoce como Sindrome de Sézary [3].

El tratamiento oncoldgico adecuado requiere identificar el tipo de linfoma y si la enfermedad es local o
sistémica, usando la cirugia amplia como primera intencion o farmacos de quimioterapia como;
monoterapia con farmacos como la doxorrubicina o lomustina, u optar por protocolos combinados para
una enfermedad sistémica. Hay evidencia pobre de la dosis Optima de lomustina en gatos, un estudio
indicd que a una dosis de 50 a 60 mg /m2 cada 6 semanas era la mas adecuada, mientras que otro estudio
lo indica con una dosis de 32 a 59 mg/m2 cada 21 dias [4].

La investigacion de este estudio es demostrar la eficacia de un protocolo COP, en un paciente con

remision completa de un diagnostico de linfoma cutaneo no epiteliotropico.
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MATERIALES Y METODOS

Evaluacion del paciente.

Anamnesis

Para el presente estudio acudi6 a consulta derivado por el area de dermatologia; un paciente felino macho
castrado de 4 afios con un indice corporal (3/9), se observo lesiones alopécicas, eritema, inflamacion,
Ulceras y edema en el area de la caray zona dorsal de miembros anteriores, con un tiempo de evolucion
de 5 meses, sin respuesta a tratamientos previos y presentd un resultado de histopatoldgico con

resultados de Linfoma No epiteliotropico.

Exploracion fisica general.

A la exploracion clinica presentd: linfoadenomegalia de submandibulares, soplo cardiaco 3/6, presion
arterial 119 mmhg, peso 4.92 kg, fc 180 L/min. Fr 32 R/min, Tiempo de llenado capilar: 2 seg,

temperatura: 38.5°.

Examen fisico de las lesiones

Present0 lesiones cutaneas alopécicas nodulares con inflamacion, edema y Ulceras en el area de la cara

(Figura 1), pabellon auricular (Figura 2) y zona dorsal de los miembros torécicos (Figura 3).

FIGURA 1. Lesion cutanea facial alopécica con edema y Ulceras. FIGURA 2. Lesidn cutanea en pabelldn auricular con
hiperqueratosis, edemay Ulceras. FIGURA 3. Lesiones nodulares cutaneas en dorso de miembro toracico; alopécico y edema.

Cortesia. Dra. Veronica Pareja.
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Examenes complementarios.

Se realiz6 un raspado cutaneo con resultado negativos para ectoparasitos y dermatofitos, ademas de
una biopsia incisional con un resultado de histopatologia compatible con Linfoma No epiteliotropico
(Figura 4)

A la ecografia abdominal presentd leve hepatomegalia, dilatacion de venas hepaticas, presencia de
contenido biliar moderado, y alteracion de la diferenciacion de la relacion corteza- médula renal, leve
derrame peritoneal, moderado aumento de tamafio y parénquima homogéneo de linfonodos iliacos
mediales y linfonodos yeyunales, ademas tuvo un diagnostico previo de una Cardiomiopatia de

Fenotipo Hipertréfico.

Se tomd muestras de sangre para hemograma y bioquimica sanguinea sin alteraciones relevantes para

iniciar el tratamiento correspondiente.
TERAPEUTICA

Se instauro un tratamiento para la induccion en base a un protocolo COP (vincristina, ciclofosfamida
y prednisolona), a dosis de vincristina 0.6mg/m?, ciclofosfamida 250 mg/m? PO y prednisolona 20
m? con reduccion semanal de hasta 0,5 mg/m?, con hemogramas de control previo a la aplicacion de
los farmacos (Tabla 1), con una respuesta favorable. Mientras el paciente recibio el tratamiento
quimioterapéutico las lesiones mejoraron clinicamente, sin embargo, persistieron las lesiones

alopécicas (Figura 5), el paciente se mostré activo, alerta, y gand peso.

Culminado el protocolo COP se instauré de inmediato el tratamiento de mantenimiento con un
protocolo a base de clorambucilo a dosis de 20 mg /m? cada 2 semanas, durante 2 meses y luego 20
mg/m? cada 21 dias, sin prednisolona, en base a este protocolo el paciente entr6 en remision total de

la enfermedad oncoldgica (Figura 5y 6), la fecha de ultimo control fisico fue en junio 2022.
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HISTODIAGNOSTICO YETERINARIO
0998399117
histodiagnosticoveterinario@gmail.com

RESULTADO No. P21 - 3491_Bx
) ) Quito, 17/9/2021

RESULTADO DE DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO

DATOS DEL PACIENTE

Especie: Gato MVZ Remitente: Dra. \Verdnica Pareja

Raza: Himalaya Hospital /CV: CEVET

Edad: 5 afios Propietario: Adosly Arias

Sexo: Macho Correo electrénico: veronica_pareja@hotmail.com
Nombre: Matias Teléfono: 999200208

EXAMEN MACROSCOPICO: biopsia incisional de cara y extremidades. La muestra
constaba de varios fragmentos de piel con escaso pelo, que midieron 1 cm de diametro.
Al corte, eran sélidos, firmes y blancos.

EXAMEN MICROSCOPICO:

Piel, cara y extremidades: infiltrando, reemplazando y deformando expansivamente los
tejidos conectivos subcuténeos y la dermis, se aprecia un tumor linfoide maligno, mal
delimitado, que se extiende a los hordes quirtrgicos examinados. Esta representado por
una proliferacién de linfocitos de diferentes tamafios (la mayoria presentan un nucleo que
mide 1.5 a 2 veces un eritrocito), dispuestos en patrén perivascular (angiocéntrico) a
intersticial, disecando un estroma de fibras de coldgena, con infiltrados de mastocitos,
eosinofilos, linfocitos, plasmocitos vy células Mott. Infiltrando, expandiendo y obliterando
la dermis intersticial y a los anexos se aprecia abundante edema, agregados de material
denso acelular hipereosinofilico (amiloide) y fibrosis. Se observan nucleos pleomarficos y
4 figuras mitosicas atipicas en 10 campos aleatorios 40x. Los vasos linfaticos estéan
ectasicos.

DIAGNOSTICO:
Piel, cara y extremidades: Linfoma cutdaneo no epiteliotrépico.

COMENTARIO: se trata de un tumor maligno originado en los linfocitos. En este caso
puede recidivar.

Atentamente,

Julio R. Ortiz, M en MVZ.

Jefe del Servicio

REG. SENESCYT: 7160R-14-15201, 1005-10-1016773

FIGURA 4. Histopatoldgico, cortesia Histodiagndstico.

2021 2021 2021 2022 2024

OCTUBRE NOVIEMBRE |DICIEMBRE |MARZO |ABRIL  |ENERO
LEUCOCITOS 809 135 629 791 731 8,73 6,69 12,5 4,74
NEUTROFILOS. 663 1.1 516 684 583 6,56 37 7 6,1
HEMATOCRITO 2838%  2980%  3540%|  37,50% 41,70% 3380%|  35,50% 4% 45,50%
RECUENTO DE GLOBULOS ROJ() 5,48 6§ 16 911 10,19 8,7 9,14 109 10,2
HEMOGLOBINA 8,5 9 105 B33 141 11,6 11,9 135 13,7
PLAQUETAS. 826 M40 9% 31 m 439 513 m

TABLA 1. Control hematoldgico del paciente en quimioterapia y sus controles posteriores.
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FIGURA 5. Finalizacién del protocolo de induccién COP

FIGURA 8. Paciente en remision completa, enero del 2024. Cortesia de la Dra. Michelle Gallmeier.

16



RESULTADOS Y DISCUSION

El linfoma felino es una patologia de rara presentacion y se presenta aproximadamente en un 0.2 — 3

% en pacientes felinos diagnosticados con linfoma, sin predileccion sexual o de raza [5].

Las signos clinicos y manifestaciones fisicas mas relevantes son el prurito, hiporexia, lamido
excesivo, estas lesiones en la piel se caracterizan por nodulos, eritemas, Ulceras, alopecia y costras,
las areas de presentacion mas comun son la cabeza y la cara. En el paciente de estudio se encontro
lesiones inflamatorias, ulceradas, alopécicas, nodulares, cutaneas y subcutaneas en la cara, base del

pabelldn auricular y en la parte dorsal de los miembros toracicos [5,6].

En el diagnostico microscopico del linfoma cutaneo es comun encontrar caracteristicas de las células
neoplésicas; células ovaladas largas segmentadas y vesiculares con citoplasma claro y abundante, el
fenotipo mas comin de células T, estd asociado a un alto indice mitético [6,10]. En el reporte
microscopico se observa una proliferacion de linfocitos de diferentes tamafios dispuestos en patron
perivascular a intersticial, disecando un estroma de fibras de colageno con infiltrados de mastocitos,
eosinofilos, linfocitos, plasmocitos y células Mott, ademas infiltrando y obliterando la dermis
intersticial se aprecia edema y fibrosis, nacleos pleomorficos y 4 figuras mitéticas atipicas en 10

campos aleatorias 40x.

Los protocolos de tratamiento de mayor uso es la Lomustina (CCNU) asociada o no a L.
Asparaginasa y la combinacion de multi drogas como Vincristina ciclofosfamida, doxorrubicina y
prednisolona (CHOP), sin embargo, las tasas de respuesta pueden variar entre 40 y 80% con
remisiones cortas de hasta 6 meses [1,2]; en nuestro caso clinico optamos por el uso de protocolo
COP (vincristina, ciclofosfamida y prednisolona) como método de induccion, y luego clorambucilo

como mantenimiento.

El tiempo medio de sobrevida reportado en caninos fue de meses hasta dos afios, con tratamiento
médico, quirargico o combinados [6]. En felinos se ha reportado un prondstico malo con el tiempo
de sobrevida media corto de 10.25 meses y de 190 dias en el caso de los pacientes con linfoma cutaneo
del tarso, lo opuesto en pacientes caninos donde los tumores de linfocitos B reportan un tiempo mas
largo de supervivencia que los linfocitos T [7]. En este caso no se realizo la deteccion del fenotipo
de células B o T, lo cual limit6 el diagnostico completo, sin embargo, el tiempo de sobrevida fue de

910 dias (30 meses) hasta la presenta fecha [7,8].
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La evolucion del paciente fue favorable, una vez terminada el tratamiento de induccién se observé
que persistieron las lesiones alopécicas sin inflamacion ni Ulceras, luego en la etapa de mantenimiento
presentd crecimiento de pelo en las lesiones antes descritas, una vez finalizado el tratamiento se

realizan controles fisico- clinicas trimestrales en donde no se observan recidivas. [9,10,11].
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CONCLUSIONES

1.- Se demuestra que el protocolo de induccion COP, asociado a clorambucilo como mantenimiento,
para linfoma no epiteliotropico en un felino domestico de la ciudad de Quito; tuvo una respuesta
favorable con 910 dias (30 meses) de remision hasta la presente fecha de la culminacion de este

trabajo.

2.- El paciente no demostro signos desfavorables ni complicaciones clinicas a corto o largo plazo con
el tratamiento quimioterdpico y las lesiones fueron evolucionando de una manera positiva,

favoreciendo su calidad de vida.

3.- Se demuestra la importancia de realizar pruebas diagnésticas como la Histopatologia, en todos los
casos en donde la citologia puede ser insuficiente, sin embargo; esta claro que se pueden realizar
varios analisis adicionales como la inmunohistoquimica para determinar el fenotipo y la

diferenciacion para un NE-CTCL (linfoma cutaneo no epiteliotrépico de células T inflamatorio).
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RECOMENDACIONES

1.

Incluir en los métodos de diagndstico a la Inmunohistoquimica, ya que facilita el
manejo terapéutico adecuado del paciente y con esto predecir un prondstico mas real
de los pacientes.

Investigar otras lineas terapéuticas como: Inhibidores de Tirosin Kinasa o anticuerpos
monoclonales en este tipo de patologias, ya que al ser terapias dirigidas podrian tener
resultados exitosos en los pacientes con signos fisico- clinicos locales.

Investigar como herramienta terapéutica a la electroquimioterapia en linfoma cutaneo
felino con signos clinicos locales, ya que en caninos esta reportado como una

alternativa satisfactoria en varios casos.
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ANEXOS

1. Reporte de Ecografia abdominal

1D del estudio: 837

(<\? CARDIOMEDICC Centro Veterinario

Especializado
Nombre: MATIAS, PERSA, M., ODALIZ ARIAS Fecha del estudio: 14/07/2021 18:25
NHC: MATIAS ARIAS Realizado por: DR JAVIER RODRIGUEZ
FDN: 01/01/2016 Médicoremitente: DRAMICHELLE GALLMEIER
.Edad: 5 afios Peso: 36kg
Abdomen

Hepato Biliar
ElHigado presenta tamafio normal y contornos capsulares lisos regulares, el paréngquima es homogéneo de ecogenicidad
media. La Vesicula biliar presenta una "moderada canfidad de sedimento”.

Renal

Ambos Rifiones presentan tamafio y forma normal, se observa leve disminucion de la diferenciacién cortico medular, en el
polo caudal del rifidn izquierdo se observa un area hiperecoica compatible con foco de fibrosis. Hallazgos sugerentes de
Nefropatia difusa.

Vejiga

La vejiga urinaria presenta caracteristicas normales.

Bazo

El Bazo presenta tamafic normal, sus contornos capsulares son lisos regulares, el parénquima es homogéneo.

Glandulas Adrenales
Ambas Adrenales presentan tamafio y forma normal, el parénquima presenta caracteristicas normales.

Gastrointestinal

Elestdmago presenta patronintraluminal compatible con "alimento y gas”, su pared presenta grosor y estratificacion normal.
Elintestino delgado presenta patrén intraluminal compatible con "alimento y gas®, presenta grosor y estratificacion parietal
normal. El Colon presenta patrén intraluminal compatible con "heces levemente blandas”, presenta grosor y estratificacion
parietal normal.

Pancreas
El Pancreas presenta caracteristicas ecograficas normales.

idad peri I

Se observa muyleve derrame peritoneal y leve aumento de tamafio de los linfonodos iliacos mediales, considerar linonodos
hiperplasicos, correlacionese con hallazgos dlinicos.
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2. Reporte de Ecocardio

MATIAS PERSA, ML, ODALIT ARTAS
ID del estudio: 183

5 CARDIOMEDICC Centro Vetermarno
Especializado

| Nombre: MATIAS, PERSA M., ODALIZARIAS
NHC: MATIAS ARIAS Realizado por: DR JAVIER RODRIGEZ
FDN: 01-Jan-2015 Médicoremitente: DRAMCHELLE GALLMEIER,
Edad: & anices Peso: 4.2kg
Indicaciones: PA 155114 (131) mmiHg

Fecha del estudio: 150ec-2021 12:43 P |

[Cardiaco
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Valvula mitral

Doppler
Vel Aapical VM:  s&doms Vmax pend. TRIV: 0000cm's
GP vel. A apical VM: 1.75 mmHg GPmax pend. TRIV: C.000mmHy
Pend. TRIV: QU000 cms?
Trmpo. RIV: Qnsds
Vel. Eapical WM: 07 Gs{pramy) Vel E apscal Vit I Gns{promy)
GPwel Eapical VM 4,55 mimHpigrm) GPvel. Eapical VM: 455 mmHg[Eom)
. 1466
PhesacM ]

T, POesac Vi QLT oy
2P PDesac Vi 223 ms{peomd)

EfAVM: 152

Vilvula pulm.
Doppler

Wi Thcel VP: 12 anis
GPrmax ThAcel VP65 mrg
Pend TAcel VP: 2E2cmis2
TAc=IVF: D6 s

Vel.Elat: - Vel A'lat:  1isoms

EFE lat.8% EiA lat: 102

Ventriculo izquierdo

Hipertrofia concenirica leve del VI

La fumcion sistolica ventrcular izquierda es normal.
Presiones @ lienado del Wi nomales.
Ventriculo derecho

Wentriculo derecho de dimensiones normales.

Auriculas

Dilatacion leve de I auricua izquisrda.

Funcidn auricular normal.

Auricula derscha &5 S dimensiones nomales.
¥alvula mitral

La valvula mitral &5 normal en estruchura ¥ funcion,
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Valvula tricispide
La valvula Fricuspide es normal en estruciura y funcion.

Valvula adrtica
Walvula acrica normal en estructura y funcion.

La valvula pulmonar &5 normal en estructura y funcion,

Mo existe deframe pericardico. Mo existe derrame pleural.

Los pulMones presentan Caracteristicas ecografcias normales.
Situacion clinica

Diagnostico:.

Cardiomiopatia defenotipo Hiperrdfico.

Clase Funcional ACVIM:C.
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