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1. Resumen

Este trabajo realiza un analisis histopatoldgico de neoplasias en la especie canina para
determinar su frecuencia dentro de la zona norte del Estado de México. Para la Medicina
Veterinaria, el buen diagnéstico de neoplasias permite la implementacién de planes
terapéuticos mejor orientados y ofrece la posibilidad de dar pronosticos mas precisos. La
cantidad de mascotas que hay en los hogares mexicanos ha crecido, junto con la preocupacion
de sus propietarios por darles la mejor atencion frente a problemas neoplésicos planteando
un avance en el manejo diagnéstico de neoplasias y que hace unos afios era una limitante.
Nuestros resultados indican que las neoplasias mas frecuentes son los carcinomas de células
escamosas con un 15.43% seguidos por un 14.54% de adenocarcinomas y carcinomas
simples con el 12.17%. Se realizo una prueba de bondad de ajuste, encontrando que con una
significancia del 0.05 los resultados tienen una diferencia significativa. Logramos
caracterizar edad, sexo y raza que mayor frecuencia presentan estas neoplasias dejando a las
hembras no esterilizadas como las méas susceptibles en frecuencias observadas, una edad
entre los 5y 10 afios con mayor frecuencia en la presentacion de neoplasias, y datos de como
la raza pitbull tiene una alta frecuencia de casos en cuanto a la presentacion del carcinoma
de celulas escamosas sin dejar a un lado a los caninos mestizos, sin embargo al realizar chi
cuadrada no se encontrd una significancia estadistica, por lo que se concluye que deben
discriminarse mejor los datos o agrupar las variables de manera independiente, definir niveles
de variables dependientes que puedan influir en la presentacién de neoplasias y con esto
encontrar diferencias estadisticas claras. Este estudio ayudard a realizar un mejor
planteamiento para poder seleccionar un modelo estadistico mejor enfocado y una

recoleccion de datos mas ordenada.

2. Introduccién

Actualmente en Medicina Veterinaria y Zootecnia, el cancer representa un problema

diagnostico, terapéutico y pronostico (Gonzélez et al, 2020).

Conocer las anomalias celulares y moleculares de las células cancerosas nos esta
llevando a una revolucion en el tratamiento del cancer, esta linea de investigacion es uno de

los triunfos en auge de la ciencia biomeédica (Kumar et al, 2013).




Resulta ain mas importante para los médicos veterinarios que se dedican a la clinica
de pequefias especies, la evaluacion epidemioldgica del comportamiento tumoral, ya que
genera datos importantes sobre la aparicion espontanea de neoplasias en animales. Colegios
como la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la Universidad Autonoma del
Estado de México realizaron estudios sobre la prevalencia de caninos con neoplasias en su
entidad y fueron comparados con otros estudios similares, incluso con resultados de

universidades europeas que plasman resultados parecidos (Fajardo, 2013).

Esta prevalencia de cancer en perros se ha incrementado en los ultimos afios, lo cual
puede ser debido a un incremento real en la incidencia de éste o estar relacionada con un
aumento de la poblacion canina en situacién de riesgo para el desarrollo de cancer e incluso
con un mayor interés de los propietarios por sus mascotas y de los médicos veterinarios por

diagnosticarlos (Foresti, 2013).

Dentro de los datos de la casuistica veterinaria y la literatura, existen reportes que
indican que algunas neoplasias, como el tumor venéreo transmisible, papiloma, mastocitoma

y linfoma, tienen mayor incidencia en los caninos méas jovenes (Chang, 2017).

Para la caracterizacion de las neoplasias se toman en cuenta datos como la raza, la
edad, o el sexo, que suele ser un factor que influye en el desarrollo de éstas, ya que las
hembras presentan mayor desarrollo tumoral, pero este no es un factor de riesgo en el

comportamiento benigno o maligno de la neoplasia (De la Cruz et al, 2017).

Existen variaciones para el abordaje diagndstico de una neoplasia, pero la citologia e
histopatologia siguen siendo herramientas valiosas para dar un prondstico y formular un plan

terapéutico (Radin y Wellman, 2010).

Es importante la investigacion sobre la presentacion de neoplasias en Medicina

Veterinaria, de la cual este trabajo realiza un analisis de muestras en caninos.

2.1 Los perros en nuestra sociedad

A través de la historia el perro ha tenido diversas funciones zootécnicas: cazador,
pastor, guardian, de traccién, fuente de calor, camillero en las guerras, de rescate, en el
espectaculo, para el deporte y hoy dia, de compafiia. Numerosos son los estudios que han

demostrado como las mascotas influyen de manera positiva en la salud y en bienestar de los




humanos. Las investigaciones cientificas han clasificado estos efectos en cuatro areas
especificas: terapéuticos, fisiologicos, psicoldgicos y psicosociales. Los beneficios de las
mascotas en la vida del ser humano son incontables, pero en situaciones médicas especiales
del propietario, el médico veterinario debe tener cautela al recomendar su tenencia: se debe
anteponer la salud mental y fisica del animal y la integridad fisica del propietario (Gomez,
2007).

Para muchas personas los animales domésticos son parte esencial de la familia,
ademas, aquéllos que quedan viudos o viven lejos de sus familias y amigos pueden encontrar
un amor incondicional en su mascota. Esto es un fenémeno que ha aumentado en la sociedad

de hoy en dia.

La angustia mental y la ansiedad experimentadas por los duefios de animales con
cancer es innegable. Los médicos veterinarios deben poder ofrecer a estos animales y a los
propietarios la posibilidad de aliviar el dolor o sufrimiento, en conjunto con aumentar el

tiempo y la calidad de vida (Briones y Escarate, 2002).

2.2 ¢ Qué es una neoplasia?

Cancer, neoplasia o tumor. ¢ Sindnimos o definiciones distintas?, estableceremos por
qué podemos encontrar en la bibliografia términos que se utilizan por igual o con gran
similitud remontando la palabra mas utilizada para esta manifestacion de la enfermedad, el

cancer.

Se le adjudica a Hipdcrates (460-370 a.n.c) la palabra Céancer por su origen
(Karkinos), un cangrejo personaje de la mitologia griega quien se creia que podria causar un
desequilibrio de los humores y causar enfermedad, como el cancer. Modificada y traducida
por Celsus (28-50 a.n.c) y modificada por Galeno (130-200 d.n.c) para utilizar el término
“oncos” para sefalar su capacidad de hincharse y comenzar a establecer los primeros cambios
visibles o signos clinicos de una lesién con caracteristicas descritas hasta la época
contemporanea. Virchow (1821-1902), describe lo ya observado por Celsus clasificando los
signos cardinales de la inflamacion: rubor, calor, dolor y la formacion de tumor, sin

denominarlo un problema oncoldgico necesariamente, pero de la cual es importante conocer
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su diferencia ya que la formacién de estas lesiones también pueden llevar el nombre de

neoplasia y generar la alteracion médica denominada cancer (Salazar y Juarez, 2014).

El término comparte sinénimo con la palabra tumor en el diccionario del cancer del
National Cancer Institute (NCI) en EUA, este mismo determina que un tumor es una
masa anormal de tejido que aparece cuando las células se multiplican méas de lo
debido o no se mueren cuando deberian y pueden ser Ilamadas neoplasias (NIH,
2019).

Los tumores o neoplasias se desarrollan debido a una proliferacion continua
incontrolada de células que se volvieron incapaces de responder adecuadamente a las sefiales
que rigen el comportamiento, el crecimiento y la division normales de las células. Las células
se dividen incontrolablemente, invadiendo tejidos y 6rganos sanos, algunos de ellos hacen

metéastasis a otras areas del cuerpo (Kumar, 2013).

La palabra cancer es usada para referirse a todos los tumores malignos (Vazquez,
1991); otros autores consideran que el desarrollo del cancer es un conjunto de pasos que
implica cambios en el DNA celular. Los pasos para la transformacion neoplésica de una
célula no son ain muy claros, pero el principal cambio consiste en la interrupcion de los
genes que controlan el crecimiento y la diferenciacion celular, éstos pueden estar activos

(oncogenes), o inactivos (supresor de tumores) (Morris & Dobson, 2008).

Pueden verse involucrados muchos factores en el desarrollo de neoplasias: edad, raza,

sexo o genetica (De la Cruz et al, 2017).

2.3 Fisiopatologia de una neoplasia

Los tumores surgen de una sola célula, su inestabilidad genética da lugar a mutaciones
adicionales. Las mutaciones proporcionan varias caracteristicas que facilitan la aparicion de
lineas celulares viables que pueden contener caracteristicas malignas (Imagen 1). El dafio al
genoma celular o la expresion de genes alterados es una caracteristica virtualmente comin
en todas las neoplasias y también existe un error inherente en la tasa de replicacion del DNA,
por lo que todos los organismos multicelulares se enfrentan a desarrollar una neoplasia si

sobreviven el tiempo suficiente (Meuten, 2017).
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El proceso por el cual las células normales se transforman en cancerosas se
denomina carcinogénesis. En humanos, este rol de las alteraciones geneticas en la
carcinogenesis fue puesto de manifiesto al descubrir en el genoma humano, genes homélogos
a genes retrovirales relacionados previamente con el desarrollo de tumores. En células
humanas normales estos genes se denominaron protooncogenesy se relacionan con el
crecimiento y proliferacion de las células normales. Cuando se encuentran mutados se
denominan oncogenes y su mutacion es de tipo dominante, es decir, s6lo es necesario que
uno de los alelos sufra una mutacién para que la proteina que codifica gane funcionalidad.

Esto generalmente se traduce en aumento de sobrevida y proliferacién (Sanchez, 2013).

Célula normal

Transformacién ~J
a neoplasia l
Expansién Clénica \J Célula Tumoral
/ \,
Proliferacién de J -
;et;lrl:’é‘:?camente / \ ‘\ Variantes
inestables J \_) (.)
TN /
JgOo o n
1
O )
\c ¢!
Progresién /

Metastasico

Poblacién de {
células v

Heterogeneas N ) 2 crecimiento
% a“ 1 Mutaciones letales X

Requiere menos
factoresde |

@Q S o 3 Invasora c‘
°‘l No antigénico o
Metéstasis \_)

Imagen 1. Desarrollo de una célula normal con su progresion a una formacién neoplasica
(Meuten, 2017)
En Medicina Veterinaria, el proceso es similar involucrando estos oncogenes como
los de algunos virus, pero en caninos aln es poco estudiado, tal es el caso de algunos

adenovirus, quienes pudiesen ser los causantes de la formacion o activacion de estos genes
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para la formacién de neoplasias (Imagen 2). Una especie bastante estudiada es la de los
felinos, en quienes se tiene identificado como un importante oncogeén al virus de Leucemia
viral felina (Meuten, 2017).

En esta misma imagen donde se aprecia como estos factores pueden generar la
formacién de una neoplasia (Imagen 2), también se muestra como las duplicaciones

aceleradas y de mas de treinta, generan un tumor clinicamente visible.

Transformacién

Célula Normal

J

Transformacién via
quimicos, virus, radiacién
o'predisposicién heredada

v

Célula tumoral anica

J

Clinicamente
indetectable

30 Duplicaciones

,(‘
" € ,;'a:n
b\ M
. "‘q 9 5 *enas::?fi%z‘e

Imagen 2. El crecimiento del tumor comienza con una sola célula que se expande de manera clonal

(Meuten, 2017)

La expresion génica se puede alterar a través de la amplificacion o eliminacién de
genes, insercion de promotores, translocacion de genes y miRNA regulador. Proteinas como
la Proteina Supresora de Tumores (p53), son cruciales para la reparacion o apoptosis de
células genéticamente dafiadas, la p53 es de suma importancia ya que su funcion es suprimir
la formacion de tumores cuando la célula sufre dafios en su DNA, recibe su nombre de su

peso molecular (53 Kdaltons) y es codificada por un gen en uno de los brazos cortos del
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cromosoma. Cuando p53 es dafiado por productos quimicos, radiacion, virus o defectos
hereditarios, la produccién de p53 puede anularse o producirse una proteina p53 mutante. El
mutante p53 no funciona normalmente y las células afectadas con DNA dafiado no detienen
el ciclo celular para permitir la reparacion del DNA. Las células mutadas pueden progresar a
través del ciclo celular dando lugar a células hijas con mutaciones y eventual formacion de

tumores (Imagen 3) (Meuten, 2017).

Célula normal (p53 normal) Célula que perdié p53

DNA dafiado

Activacién de p53

No hay reparacén del DNA

Transcripcién de miRNA
Mutaciény
expansion

p53 se une al DNA

Reposo/
Senescencia

Tumor

ﬁ“lj) Mllgno

| >l ol AN S T

\ W) Sfasa
, Sof v y

{ Qg (!

| - n‘/
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’
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Imagen 3. Alteracion de la p53 (Meuten, 2017)

Las celulas del sistema inmune son las principales responsables de
la inmunovigilancia tumoral y eliminacion de los clones tumorales. Sin embargo, durante
este proceso se produce un estado de inflamacion cronica mediado principalmente por

macrofagos y mastocitos que infiltran el tumor y que producen factores que promueve el
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crecimiento tumoral en todas sus etapas. La inflamacién puede promover la iniciacion
tumoral al generar un estrés genotoxico, que favorece nuevas mutaciones; participa en la
promocion al inducir la proliferacion tumoral y en la progresion tumoral al incrementar la
produccion de nuevos vasos sanguineos (angiogénesis) alrededor del tumor y la invasion
tisular al favorecer la extravasacion celular, lo que facilita el desarrollo de metastasis
(Sanchez, 2013).

Sefializacion Evasion
proliferativa supresores de
sostenida crecimiento

Evacion de Adgquisicion de
apoptosis inmortalidad
replicativa
o Inflamacion
utacion e romovida por
inestabilidad B el tumorp
genémica

Induccion de Activacion de invasién
angiogenesis y metastasis

Imagen 4. Caracteristicas que comparten las células tumorales en su fisiopatologia (Sanchez,

2013)

A pesar de las diversas entidades clinicas agrupadas como cancer, es posible
identificar ciertas caracteristicas comunes de las células tumorales que permiten entender esta
enfermedad y el desarrollo de nuevas estrategias clinicas comunes para su manejo. Esta
imagen nos expresa bastante bien como pueden involucrarse diferentes mecanismos y que
pueden ser adquiridas por los diversos tipos celulares durante un evento carcinogénico. Su
desarrollo se ve favorecido por la inestabilidad gendmica y la inflamacion las fomenta
(Imagen 4) (Sanchez, 2013).
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2.4 Clasificacidon de neoplasias en pequefias especies

La clasificacion mas utilizada de los tumores es la clasificacion histogenética. En un
alto porcentaje de tumores es relativamente facil determinar la célula de la que se origina, sin
embargo, la dificultad aumenta conforme el tumor es menos diferenciado. Esta clasificacion
y nomenclatura presenta numerosos problemas derivados de la dificultad de estandarizar
términos: las variaciones de la norma impuestas por la costumbre, la falta de unanimidad, la
histogénesis dudosa de muchos tumores, la existencia de tumores mixtos o compuestos, y el
desconocimiento del origen de algunos tumores por su anaplasia total o parcial. En términos
generales, la terminacion -oma, unida a la raiz del tejido de origen, se utiliza para nombrar a

un tumor (Briones y Escéarate, 2002).

También es importante mencionar que existen en la nomenclatura algunos términos
inapropiados, pero ampliamente afianzados en la practica. Es decir, términos que sugieren
benignidad se utilizan para designar tumores ciertamente malignos como melanoma (tumor
maligno de los melanocitos), seminoma (tumor maligno de células germinales del testiculo)
y linfoma (neoplasia maligna del tejido linfoide, antiguamente denominado linfosarcoma)
entre otros (Zicre, 2012).

El cuadro 1, nos ejemplifica como se puede clasificar por origen histoldgico o por su
histogénesis, es decir la célula o tejido de origen, por ejemplo: mesenquimatoso, epitelial,

germinal, linfoide, entre otras. (Briones y Escarante, 2002).

Dia con dia la clasificacion cambia para mejorar el diagndstico morfopatoldgico, esta
nomenclatura de los tumores, basada en criterios histologicos, es necesaria para evitar
malentendidos en el intercambio de informacion y para el trabajo colaborativo, como estudios
epidemioldgicos y la implementacion de un tratamiento correcto. La Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) menciona un texto donde se propone una nomenclatura (2° edicién de la
International Histological Classification of Tumors of Domestic Animals), aqui se establecen
las limitantes de la investigacion acerca de neoplasias en los animales domésticos, pero
también nos habla del apoyo significativo que tiene la clasificacidn de neoplasias en humanos
y en la cual se apoyan los anatomopatdlogos veterinarios para realizar un correcto diagnéstico
(Beveridge, 1974).
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Histogénesis Benigno Maligno

Epitelio

Escamoso Papiloma Carcinoma escamoso

Células basales de piel y anejos Papiloma Basalioma o carcinoma
basocelular

Transicion Papiloma Carcinoma de epitelio de

transicion

Superficial y glandular

Adenoma, cistadenoma

Carcinoma, adenocarcinoma

Mesénquima
Fibroblastos Fibroma Fibrosarcoma,
Mixoma Mixosarcoma
Histiocitos fibrosos Dermatofibroma, Dermatolibrosarcoma,
histiocitoma Histiocitoma fibroso
Adipositos Lipoma Liposarcoma
Condorcitos, Condroma, Condrosarcoma
Condroblastos encondroma, condroblastoma
Osteocitos, osteoblastos Osteoma osteoide, Osteosarcoma
osteoblastoma
Endotelio Angioma o hemangioma Angiosarcoma,
hemangioendotelioma
epitelioide
Pericitos Tumor glémico, Hemangiopericitoma maligno

hemangiopericitoma

Células meningeas Meningioma Meningioma maligno
Tejido Muscular

Musculo liso Leiomioma Leiomiosarcoma
Musculo estriado Rabdomioma Rabdomiosarcoma
Mesotelio Mesotelioma benigno Mesotelioma maligno
Sinovial Sarcoma siovial

Tejido linfoide

Linfocitos Linfoma no hodgkiniano,

Cuadro 1. Clasificacion histogénica en pequefios animales (Briones y Escarante, 2002).

Cada clasificacion se refiere solo a los tumores primarios, pero en algunos se pueden
mencionar casos de crecimientos secundarios de especial interés, particularmente si tienden
a ser invasivos. Generalmente las clasificaciones se basan en el estudio personal del autor y
sus colaboradores; excepcionalmente, por ejemplo, con tumores muy raros, las descripciones
de la literatura pueden ser tomadas en cuenta. El origen embrionario, la naturaleza de la
neoplasia y la severidad o potencial metastasico, forman parte de la clasificacion de cierto
tipo de neoplasias. La agencia internacional para la investigacion del cancer de la OMS
presenta un escrito sobre la patologia y genética de tumores de tejido blando y de hueso, en
esta, postula parte de la nueva clasificacion de tumores en tejidos blandos donde se habla de
su potencial bioldgico. Con esto se recomienda dar una de las siguientes cuatro categorias
donde encontramos: neoplasias benignas, intermedias localmente agresivas, intermedias
raramente metastasicas y malignas. Este mismo documento de la OMS, menciona dos de los

sistemas de clasificacion mas frecuentes para neoplasias en el mundo. El primero llamado
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United States National Cancer Institute (NCI) y el segundo French Fédération Nationale
des Centres de Lutte Contre le Cancer (FNCLCC). La clasificacion NCI, su metodologia se
ha utilizado por afios y fue planteada en 1984, posteriormente en 1999 recibié una
actualizacién. El sistema NCI utiliza una combinacién del tipo histolégico, celularidad,
pleomorfismo y ratio mitético al cual se le atribuye desde un grado 1 hasta un grado 3.
Mientras que el sistema FNCLCC, esta basado en la evaluacion de tres pardmetros
seleccionados para posteriormente realizar un analisis de variables acerca de sus
caracteristicas histoldgicas, en estas encontramos la diferenciacion tumoral, tasa mitética y

cantidad de necrosis tumoral (Fletcher, 2002).

Estas clasificaciones no pueden mas que reflejar el estado actual del avance del
conocimiento que se tiene sobre las neoplasias, y es casi seguro que se necesitaran
modificaciones en un futuro conforme la investigacion avance. Incluso entre los patologos
hay discrepancias para poder clasificar un tumor, no obstante, se espera que los adopten como
estandares para facilitar la comunicacién especialmente entre patélogos clinicos y los

médicos veterinarios (Beveridge, 1974).

2.5 Neoplasias benignas y malignas

Algunos autores mencionan que el sufijo “-oma” denomina que las neoplasias son de
caracter benigno, mientras que a los tumores malignos se les agrega el sufijo “-sarcoma”.
Ambos sufijos describen por su origen griego una acumulacién celular que causa una masa
o tumor resultado de cualquier proceso andmalo, pero en la palabra sarcoma, el origen de la
palabra sarkos (carne) denomina crecimiento rapido de una masa. Por ejemplo, un tumor
benigno que surge a partir de células de fibroblastos se llama fibroma, un tumor cartilaginoso

es un condroma, un tumor de los osteoblastos es un osteoma (Gonzélez, 2020).

Lo anterior no es una regla, pero actualmente ofrece una posibilidad para describir de
manera puntual las posibles caracteristicas que pudieran tener una neoplasia benigna o
maligna (Cuadro 2), esto se debe a que la nomenclatura actual también denomina por estirpe
histoldgica. Las neoplasias como los carcinomas son de origen epitelial, mientras que los
sarcomas son de origen mesenquimal y pudiera llegar a causar confusiéon en cuanto a su
denominacion debido a los sufijos, tal es el caso de un linfoma, que lleva el sufijo “-oma” y

es una neoplasia de caracter maligno, ademas de ser clasificada como un tumor de células
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redondas. Los tumores malignos, que surgen en el tejido mesenguimal, generalmente son
Ilamados sarcomas porque tienen poco estroma conjuntivo y son carnosos; ejemplos de estos
son el fibrosarcoma, liposarcoma, entre otros. Algunos autores conceptualizan los
carcinomas como todos los tumores malignos derivados de las células epiteliales de

cualquiera de sus tres capas germinales (Couto, 2013; Gonzalez et al, 2020).

Tumor benigno Tumor maligno
Estructura Tipica. Semejante a las células  Atipica. Escasa semejanza con
del tejido de procedencia las células originarias

Diferenciaciéon Bien diferenciados Diferente grado de anaplasia

Crecimiento Lento/expansivo Rapido/infiltrativo

Metdstasis Ausentes Presentes

Capsula Si No

Forma Redondeada Iregular

Vascularizacién Escasa Irregular

Necrosis Rara Comun

Ulceracion Rara Comin

Nuicleo/citoplasma Normal Aumentada

Nucleo/nucléolo Normal Disminuida

Citoplasma Como célula de origen Basdfilo

Mitosis Raras/tipicas Frecuentes/atipicas

Ultraestructura Semejante al tejido de origen ~ Pobreza de organulos.
Inclusiones, sumplificacion de la
membrana

Invasion Rara Frecuente

Efectos clinicos Locales Generales

Sindromes Paraneoplasicos  Raros Comunes

Conducta clinica Rara vez fatal Invariablemente fatal, si no se
frata

Cuadro 2. Neoplasias en pequefios animales caracterizadas por su probable aspecto macroscopico y

microscopico de acuerdo con su estatus benigno o maligno (Briones y Escérante, 2002).

2.6 Descripcion de las neoplasias mas comunes en caninos
Epiteliales
2.6.1 Carcinoma

Por definicion del diccionario del cancer del NCI; es aquel tipo de cancer que empieza
en la piel o en los tejidos que revisten o cubren los 6rganos internos. Son de caracter maligno
(NCI, 2017).

Las células que se ven involucradas son las epiteliales y existen diferentes tipos de

carcinomas, dependiendo de como aparecen las células cancerosas cuando se observan al
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microscopio. Los dos tipos mas comunes son: el carcinoma de células escamosas (CCE) y
el adenocarcinoma (ACS, 2017).

Estas tienen una velocidad inconstante de crecimiento, la mayoria esta adherida a la
piel y no se encapsulan. Algunos se ulceran y se infectan. La mayoria es ductal en su origen
y corresponden a adenocarcinomas 0 son metaplasias o carcinomas anaplasicos (Briones y
Escérante, 2002).

Describiremos brevemente los dos mas comunes, el carcinoma de células escamosas y el

adenocarcinoma:

2.6.2 Carcinoma de células escamosas

Compuestos de células planas que se asemejan a las células que normalmente se
encuentran en la superficie de la piel o de los revestimientos de ciertos organos, también
pueden llamarse carcinoma pavimentoso, 0 epidermoide, o de células escamosas (NCI,
2017).

Su aparecimiento es a partir de las células epiteliales productoras de queratina,
pudiendo encontrarse en el tejido cutaneo 0 en mucosas, se considera como uno de los
factores causantes la exposicién a la luz ultravioleta, siendo de mayor predisposicidn en los

animales albinos, con despigmentacion en zonas expuestas y pieles claras (Hidalgo, 2017).

En las laminillas, microscopicamente se observarian células grandes con ndcleos
irregulares, nucléolos grandes, puentes intercelulares, perlas de queratina, eosinofilos,

mitosis y necrosis tumoral (Sua y Ferndndez, 2016).

2.6.3 Adenocarcinomas

El término adenocarcinoma incluye a dos grandes grupos: tumores que proceden de
glandulas exocrinas revestidas por un epitelio cilindrico y tumores secretores originados en
parénquimas de glandulas exocrinas o endocrinas. Se incluyen en este grupo los

adenocarcinomas originados en:

- Glandulas exocrinas y parénquimas: mama, prostata, glandulas salivales, pancreas
exocrino, higado y rifion.
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- Glandulas endocrinas: hipdfisis, tiroides, pancreas endocrino (Briones y Escarante,
2002).

Las frecuencias relativas de los diversos tipos de carcinoma registrados en una serie
fueron adenocarcinoma 53%, carcinoma de células escamosas no queratinizante (carcinoma
de transicion) 32% y carcinoma de células escamosas queratinizante 15%. Los patrones
glandulares mas comunes son papilares, tubulopapilar y acinar. Los patrones mixtos son
bastante frecuentes. Los adenocarcinomas de bajo grado tienen espacios glandulares o
papilares, frondas revestidas por células cuboidales a columnares en una sola capa 0 quizas
con apariencia pseudoestratificada. Las células tienen ndcleos uniformes redondos u
ovalados y nucléolos discretos. Las de alto grado tienen espacios glandulares irregulares y
maés sélidos, pleomorfismo celular, atipia nuclear y presentan altos conteos mitéticos. El
moco es el tipo mas comun de secrecion en adenocarcinomas, pero predomina el material
seroso en algunos tumores. La retencion de secreciones puede conducir a una apariencia de
quiste (Muten, 2016).

2.6.4 Papiloma

Los papilomas son tumores epiteliales benignos que crecen en epitelios pavimentosos
de la epidermis, mucosas revestidas por epitelio pavimentoso o urotelio y por cualquier otro
epitelio que haya sufrido un proceso de metaplasia escamosa. En la piel tiene un aspecto
verrucoso. En la histopatologia se caracterizan por presentar hiperqueratosis o aumento de la
queratina, ortoqueratina, paraqueratosis o0 queratinizacion de células del estrato cérneo
conservando el ndcleo, acantosis o hiperplasia del estrato de Malpighi y papilomatosis o
proliferacion de los clavos epidérmicos con hiperplasia de las papilas dérmicas (Briones y
Escéarante, 2002).

Mesenquimales

2.6.5 Sarcomas

Los tumores malignos no epiteliales se conocen con el nombre genérico de sarcomas.
Se caracterizan por crecer muy rapidamente. la recurrencia y la corta supervivencia son la
norma. Los condrosarcomas y los osteosarcomas son los mas comunes (Briones y Escarante,
2002).
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Se originan en tejidos como los huesos o los musculos. Los sarcomas de tejidos 6seos
y blandos son tipos principales de sarcoma. Los sarcomas de tejidos blandos se pueden
originar a partir de tejidos adiposos, musculosos, nerviosos y fibrosos, asi como de los vasos

sanguineos o los tejidos profundos de la piel (NCI, 2017).

2.6.6 Melanoma

Los melanomas tanto benignos como malignos pueden tener una apariencia tanto
epiteloide o fusiformes como de células redondas, los melanocitos pueden presentarse de

forma individual o en agrupaciones, contienen pequefios y abundantes pigmentos de

melanina, ndcleo pequefio y uniforme, los melanocitos poco diferenciados presentan
un bajo grado de pigmentacion, anisocariosis, anisocitosis, nucleolos prominentes y
cromatina engrosada y generalmente deben ser relacionados con una neoplasia maligna
(Hidalgo, 2017).

La mayoria de los melanocitomas son faciles de diagnosticar debido a la presencia de
pigmento de melanina, que si es abundante es visible de manera facil. EI componente
intraepidérmico de los melanocitomas consiste en melanocitos neoplasicos que se presentan
como celulas individuales en la capa basal 0 en pequefios grupos de melanocitos neoplasicos

en la parte inferior epidermis o la base de la raiz externa del foliculo piloso (Meuten, 2016).

2.6.7 Hemangiosarcoma

El hemangiosarcoma (HSA) es una neoplasia maligna que se origina a partir de
células pluripotenciales de la médula 6sea y que circulan en sangre. Es muy agresivo, la
mayoria de sus formas anatomicas son infiltrantes y metastatizan enseguida, exceptuando el
HSA dérmico primario y el de tercer parpado, que tienen menos potencial metastasico que

los subcutaneos (Couto, 2013).

Los hemangiosarcomas cutaneos/subcutaneos pueden presentarse de manera similar
a los hemangiomas (nddulos sangrantes de limites bien definidos). Histol6gicamente, las
células neoplasicas son muy variables, que van desde en forma de huso a poligonal a ovoide
y generalmente forman hendiduras vasculares reconocibles o canales en algun lugar del

tumor. Las células que recubren las hendiduras a menudo tienen nacleos abultados que son
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pleomorficos e hipercromaticos. Puede haber problemas para diferenciarlo con fibrosarcoma

en tumores poco diferenciados (Meuten, 2016).

2.6.8 Fibrosarcoma

Con presentaciones variables segun la especie, edad, sitio y etiopatogenia. Los
tumores pueden estar bien diferenciados, con células tumorales fusiformes dispuestas en
patrones entrelazados o en espiga. El citoplasma en tumores bien diferenciados es escaso y
los nucleos son bastante uniformes, alargados a ovalados con nucléolos poco visibles. Las
figuras mitdticas son poco frecuentes. Se observan celulas gigantes ovoides, poligonales y
multinucleadas, a menudo con grandes nucleos redondos a ovalados y nucléolos prominentes
(Meuten, 2016).

Es comun su aparicion en sitios de vacunacién sobre todo en la especie felina, aunque

también se han descrito otros sarcomas de tejidos blandos (Couto, 2013).

2.6.9 Lipoma

Los lipomas pertenecen a los tumores mesenquimatosos mas comunes en perros
siendo de mayor frecuencia en edad avanzada. Generalmente producen un material celular
pOCO graso que no se seca cuando se coloca en el portaobjetos, se puede encontrar adipocitos
maduros y se caracterizan por células redondas grandes con una gran cantidad de citoplasma
claroy un pequefio ndcleo ovalado condensado en un polo. Este aspecto citoldgico es idéntico

al de la grasa subcutanea (Hidalgo, 2017).

2.6.10 Osteosarcoma

El osteosarcoma (OSA) o también llamado sarcoma osteogénico y sarcoma periosteal
debido a que deriva del tejido déseo. Es el tumor en huesos mas comun del perro, con alto
grado de malignidad que se desarrolla principalmente en los huesos largos, aunque también
puede presentarse en los huesos planos y en tejidos blandos. Presentan numerosas células
inmaduras y polimorfas junto a las trabéculas 6seas, asi como células gigantes, matrices
alineadas al azar con osteonecrosis y/o produccién de nuevo hueso. Es un tumor maligno en
el que el estroma de las células fusiformes que proliferan produce hueso osteoide o inmaduro

(Briones y Escarante, 2002).
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Pueden variar de forma de redonda a una forma de llama o de huso, los nucleos son
redondos u ovalados, y las células generalmente presentan numerosos criterios citologicos
de malignidad, el citoplasma suele ser basofilo, ademas puede contener pequefios granulos
que varian de color rosa a rojo, los nucleos de tamafios diferentes pueden estar presentes en

una sola célula y pueden contener dos 0 mas nucleos (Hidalgo, 2017).

Redondas
2.6.11 Linfoma

El linfoma es un tumor maligno de células redondas de origen linfocitico, contienen
células dispuestas individualmente con distintos bordes celulares, considerandose la mayoria
de los linfomas como neoplasias con alto grado de malignidad compuestas de una poblacién
predominante de linfoblastos inmaduros con nucleos que son 1.5 0 mas veces el tamafio de

los eritrocitos y uno o més nucleolos (Hidalgo, 2017).

El linfoma cutdneo en humanos se ha dividido tradicionalmente en las formas
epiteliotrdpicas y no epiteliotropicas. Casos en los perros y gatos parecen encajar bastante
bien en estas categorias, y la profesion veterinaria ha adoptado esta nomenclatura (Meuten,
2016).

Epiteliotrépicas: las células neoplasicas son linfocitos T y tienen una afinidad por la
epidermis. Los linfocitos neoplésicos, que pueden variar desde pequefios y bien diferenciados
hasta grandes e histiocitoides, invaden la epidermis difusamente o en pequefios grupos
(Meuten, 2016).

No epiteliotripicas: las células neoplasicas son linfocitos B o T y se caracterizan por
laminas y grupos de linfocitos neoplasicos predominantemente en la dermis. Nuevamente,
las células pueden variar enormemente en morfologia, incluso en tumores en el mismo
animal. Los linfocitos neoplasicos a menudo se entremezclan con linfocitos, células
plasmaticas e histiocitos normales y la naturaleza de la lesién podria estarse ocultando
(Meuten, 2016).

Pueden recibir el nombre linfoma maligno o linfosarcoma y tiene predisposicién en
los ganglios linfaticos u otro tejido linfoide, pudiendo encontrarse también en cualquier

tejido. Se puede observar en las células la presencia de fragmentos citoplasmicos de tamafio
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variable conocidos como "cuerpos linfoglandulares” que resultan comunes. (Whitney y
Berent, 2010).

2.6.12 Mastocitoma

El mastocitoma es uno de los tumores mas comunes en perro, representando el 20%
de todos los de piel. Se clasifica dentro del grupo de tumores de células redondas junto con
el tumor venéreo transmisible, histiocitoma y melanoma (Garcia, 2018).

Grado I: presentan células bien diferenciadas en la dermis superficial o profunda,
dispuestas en cordones o pequefios grupos. Las células son redondas a ovales, uniformes con
citoplasma abundante y bien delimitado, su nucleo es redondo y hay ausencia de mitosis
(Garcia, 2018; Meuten 2016).

Grado IlI: presentan moderada o gran cantidad de células, con invasion de la dermis
profunda y el subcutaneo. Las células son redondas a ovales, moderadamente pleomérficas
presentando raramente células binucleadas, el citoplasma es moderado a escaso, el nucleo es
redondo con uno 0 mas nucléolos visibles. Son raras las figuras mitéticas (0 a 2/campo de

mayor aumento). Existen areas de edema y necrosis (Garcia, 2018; Meuten 2016).

Grado llI: tienen una localizacion extensiva en la dermis y subcutaneo. Las células
son pleomorficas acumuladas en tapetes o cordones estrechos, el citoplasma es escaso, el
nacleo es redondo con uno o mas nucléolos prominentes (3 a 6 mitosis / campo de mayor
aumento). Existe la presencia de células multinucleadas y células gigantes, y areas de edema,

hemorragia y necrosis frecuente (Garcia, 2018; Meuten 2016).

2.6.13 Histiocitoma

Este tipo de neoplasias tiene comportamiento benigno, siendo de mayor
predisposicion en animales jovenes, sobre todo en la cabeza y extremidades, en muchos casos

puede tener una regresion espontanea (Briones y Escarante, 2002).

Dentro de las caracteristicas clinicas, son circunscritos, nédulos intradérmicos rojos
brillantes, firmes, elevados, su tamafio suele ser de 1 a 2 cm, pero pueden crecer hasta 4 cm,
aparecen en cualquier parte del cuerpo, incluido en el plano y la mucosa nasales (Hidalgo,
2017).
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2.6.14 Tumor Venéreo Transmisible (TVT)

Llamado también tumor de Sticker, sarcoma de Sticker o granuloma venéreo, es una
neoplasia con baja tasa de metastasis que se transmite sexualmente por pasaje de células
exfoliadas intactas (Gonzalez et al, 2020).

Los tumores venéreos transmisibles contienen células redondas con ndcleos
redondeados y citoplasma basofilo, con bordes definidos. El citoplasma suele tener un bajo
numero de vacuolas de tamafio pequefio y transparente, éstas tienden a alinearse a lo largo
del margen citoplasmatico; se pueden presentar linfocitos pequefios, células plasmaticas y
otras células inflamatorias ademas de las tumorales, debido a que en muchos casos las células
de TVT estan ulceradas y presentan infecciones bacterianas secundarias (Hidalgo, 2017).

2.7 Caracterizacion de neoplasias por raza, edad, sexo y otros
factores

La manifestacion de una neoplasia involucra multiples factores tanto ambientales

como del propio individuo, por ejemplo las hormonas, que desempefian un papel importante

ya que existen células que son hormono-dependientes para su desarrollo. Cuando existe un

desbalance hormonal, ocurre una estimulacion excesiva en algunos 6rganos, lo que podria

explicar el desarrollo de neoplasias (De la Cruz et al, 2017).

El sexo es indicativo para comprobar que los machos, gatos y perros, tienen mas
riesgos que las hembras. Se ha comprobado que en los perros macho existe mayor riesgo de
desarrollo de neoplasias malignas de la cavidad bucal que en las hembras, lo cual es variable
debido a que es muy extrafia su presentacion, a diferencia de las neoplasias benignas en
cavidad bucal como son los épulis fibrosos. Otra asociacion importante es la presentacién de
tumores de la glandula perianal, pues se dan casi exclusivamente en caninos machos (Briones
y Escérante, 2002).

Ciertas razas de perros, como labrador, poodle y chihuahuefio, tienen un riesgo
extraordinariamente elevado de desarrollar tumores malignos (Cuadro 3), este no sera el
unico factor que desencadenara el cancer, pero se considera como un punto de partida para
comprender los mecanismos genéticos subyacentes a la susceptibilidad a este (Guadarrama,
2018).
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TIPO DE NEOPLASIA RAZA PREDISPONENTE

Histiocitoma Boxer, teckel, gran danes, collie, terriers, sharpei,
labrador.

Papiloma Cocker spaniel, terriers.

Tricoepitelioma Cocker spaniel, springer spaniel, Pastor aleman,

Setter irlandes

Fibroma Boston terrier, Béxer, doberman, fox terrier,
labrador retriever.

CCE Dalmata, bull terrier, boxer, caniche.
Melanoma Airedale, cocker spaniel, springer spaniel,
scottish terrier.

Lipoma Cocker, teckel, doberman, labrador retriever,
pastor aleman.

Mastocitoma Boxer, bulldog, labrador retriever, teckel,

weimaraner.

Cuadro 3. Estudio retrospectivo de tumores en perros diagnosticados por histopatologia, este
cuadro tiene caracterizadas las razas mas que presentan cierto tipo de tumores con mayor
frecuencia (Guadarrama, 2018).

En Alemania, se indica algunas razas como la bdxer y bulldog con mayor

predisposicién al mastocitoma (Mohamed, 2006).

En México el labrador es una de las razas mas predispuestas debido a que es una raza
con alto riesgo a presentar tumores seguida por el schnauzer, cocker spaniel, pastor aleman,

poodle, rottweiler y bull terrier (Fajardo, 2013).

También se ha determinado que los perros mestizos pueden llegar a tener una gran
predisposicion en la presentacion de neoplasias, ademas se ha visto que las hembras
presentaron mayor frecuencia en el desarrollo de tumores. Estudios indican que los grupos
de edad mas afectados por el desarrollo de tumores son los de 4 a 7 afios y 8 a 11 afios dentro

del territorio mexicano, en un estudio realizado en Tamaulipas (De la Cruz et al, 2016).
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2.8 Frecuencia de neoplasias en caninos del Estado de México

En México son pocos los trabajos que nos muestran una frecuencia de neoplasias para
la especie canina y por supuesto resulta ain mas dificil encontrar exclusivamente un trabajo
que realice un estudio para un municipio dentro del territorio mexicano. En 2013, la Facultad
de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la Universidad Autonoma del Estado de México
realizd un estudio sobre la prevalencia de tumores en perros dentro del municipio de Toluca
en un periodo del 2002 al 2008, este estudio es de gran valor para nuestro trabajo por la
similitud de la zona geogréafica que aunque tiene un diferente planteamiento dentro de los

objetivos, nos ofrece datos sobre las neoplasias que prevalecen en su zona.

Este estudio de prevalencia de tumores estd basado en la poblacidn total de perros con
duefio del municipio de Toluca y es el primero que se realiza en México. Se recibieron en el
Laboratorio del Centro de Investigacion y Estudios Avanzados en Salud Animal (CIESA),
durante el periodo 2002-2008 un total de 172 tumores. En este estudio, los tumores de piel y
glandula mamaria fueron los méas prevalentes. De todos los diferentes tipos de tumores
encontrados, el carcinoma presento la mayor prevalencia con 0.17, seguido del fibroma con
0.09 y el adenoma 0.08. En cuanto a los tumores de piel, los méas prevalentes fueron el
fibroma (0.08), el histiocitoma (0.06) y el pilomatricoma (0.05). En cuanto a las
caracteristicas histopatolégicas de los tumores, el 56.4% fueron diagnosticados como
benignos y el 43.6% como malignos (Fajardo, 2013).

2.9 Diagnostico de neoplasias en Medicina Veterinaria

El correcto diagndstico de una neoplasia puede hacer cambiar el pronéstico de manera
notable. Debido a la gran variedad de manifestaciones clinicas que pueden presentar las
neoplasias, el diagnostico temprano puede ser tan sencillo como ver una masa en la piel o tan
dificil como en el caso de animales que no muestran ningun sintoma evidente. Por todo esto,
es indispensable seguir un protocolo diagndstico estricto en todos los casos. Un buen
protocolo diagnostico debe incluir la historia clinica completa, examen fisico general y las
pruebas diagnosticas, dentro de estas, en todos los casos hay que realizar una citologia por

aspiracion de las masas y un estudio histopatolégico (Couto, 2013).
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Si se sospecha una neoplasia hay que realizar una clasificacion utilizando el sistema
Tumor primario, ganglios linfaticos, metastasis (TNM). Es una clasificacion clinica que

agrupa las neoplasias en grupos (estadios) de pronéstico semejante (Gonzalez et al, 2020).

Es un recurso para que los médicos puedan determinar la etapa de diferentes tipos de
cancer segun ciertas normas. Este sistema se actualiza cada 6 a 8 afios para incluir avances

en nuestra comprension acerca del cancer (ACS, 2015).

En el sistema TNM, a cada neoplasia se le asigna una letra o un nimero para describir
el tumor, los ganglios y las metéstasis (Imagen 5.1); la “T” se refiere al tumor primario, “N”
se refiere a los ganglios linfaticos (nddulos); indica si el cancer se ha propagado a los ndédulos
linfaticos cercanos, “M” se refiere a metéstasis; indica si el cancer se ha propagado a partes
distantes del cuerpo. La categoria T ofrece informacidn sobre las caracteristicas del tumor
original (primario), como su tamafio, cuan profundamente ha invadido el érgano donde se
origin0 y si se ha extendido a los tejidos cercanos, la categoria N describe si hay propagacion
del cancer a los ganglios linfaticos cercanos y la categoria M indica si el tumor se ha
propagado (ha hecho metéastasis) a partes distantes del cuerpo). La mayoria de los tipos de
neoplasias tiene su propia version de este sistema de clasificacion, de modo que las letras y
los nimeros no siempre significan lo mismo para cada tipo de cancer. Por ejemplo, en
algunos tipos de neoplasias, las categorias T describen el tamafio del tumor principal,
mientras que en otros describen cuan profundamente el tumor ha crecido en el érgano donde
se origind, o si el tumor ha crecido en estructuras cercanas independientemente de su tamafio
(Cuadro 4). Algunos tipos de neoplasias también tienen grupos especiales que son diferentes
de otros tipos de cancer. Una vez que se determinan los valores para la T, N y M, éstos se
combinan para asignar una etapa general. Para la mayoria de las neoplasias, la etapa es un
numero romano del | al 1V, donde la etapa IV es la méas alta y significa que el tumor estd méas
avanzado que en las etapas mas bajas. A veces las etapas se subdividen, usando letras tales
como Ay B (ACS, 2015).

También debemos ser claros en que el diagndstico debe ser integral, aungque no se
mencionan las técnicas imagenologicas o estudios bioquimicos y hematologicos que se
puedan realizar, nosotros nos centraremos en los dos mas importantes para el diagnostico

morfopatoldgico que nos encontramos en la clinica veterinaria de manera rutinaria.
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TUMOR PRIMARIO (T)

TX No se puede evaluar el tumor primario

TO No hay evidencia de tumor primario en el estémago

Tis Carcinoma in situ. El cdncer se encuentra solo en las células de la superficie del
revestimiento interno del estémago

T1 El tumor ha crecido en la ldmina propia, la ldmina muscular de la mucosa o la
submucosa

Tla El tumor ha crecido en la lamina propia o la lamina muscular de la mucosa

Tlb El tumor ha crecido en la submucosa

T2 El tumor ha crecido en la ldmina muscular propia

T3 El tumor ha crecido a través de todas las capas musculares hasta el tejido conectivo
fuera del estémago, sin afectar la serosa

T4 El tumor invade serosa y peritoneo

T4a El tumor ha crecido en |a serosa

T4b El tumor ha crecido en los 6rganos que rodean al estémago

NODULOS LINFATICOS REGIONALES (N)

Nx No se pueden evaluar los ganglios linfaticos regionales

NO El cdncer no se diseminé a los ganglios linfaticos regionales

N1 El cdncer se disemind a 1 o 2 ganglios linfaticos regionales

N2 El cancer se disemind a entre 3 y 6 ganglios linfaticos regionales

N3 El céancer se disemind a 7 o mas ganglios linfaticos regionales

N3a El cancer se diseminé a entre 7 y 15 ganglios linfaticos regionales

N3b El cancer se disemind a 16 o mas ganglios linfaticos regionales
METASTASIS A DISTANCIA (M)

Mx No se puede evaluar la metastasis distante

MO El cancer no se ha diseminado a otras partes del cuerpo

M1 El cdncer se ha diseminado a otra u otras partes del cuerpo

Cuadro 4. Categorizacion por letras que ofrece el American Joint Commiittee on Cancer (AJCC) y el
Internacional Union for Cancer Control (UICC) 2015.

2.9.1 Citologia

La citologia podria ser controvertida en la practica clinica como menciona un articulo
sobre la “Valoracion de la citologia para el diagnostico de tumores en caninos” de la
Universidad de Antioquia en Colombia, donde sus propios médicos desean saber la
sensibilidad y especificidad que tiene una puncién aspiracién con aguja fina versus la

histopatologia (Rodriguez et al, 2009).

Parece lejano, pero en México ocurre algo similar, por lo que no podemos dejar a la
citologia de lado como un método de gran utilidad para el manejo diagnéstico de un tumory
el posterior tratamiento ya sea quirdrgico o farmacoldgico. La evaluacion citoldgica permite
descartar las causas inflamatorias de la neoplasia e identificar la categoria general y a

menudo, el tipo especifico de tumor que esta presente (Hidalgo, 2019).




El estudio citoldgico es una herramienta muy practica y de facil acceso para el clinico,
permite la determinacion celular inflamatoria o neoplésica en la busqueda del diagnostico
definitivo, es considerada como herramienta confiable para emitir un diagndstico y

prondstico (Cartagena, 2011).

La Puncion Aspiracion con Aguja Fina (PAAF) tiene una sensibilidad para
determinar malignidad del 76.47%, una especificidad del 93.33%, con una concordancia del

79% versus la histopatologia de sus pacientes (Rodriguez et al, 2009).

2.9.2 Histopatologia

La palabra proviene de histos que significa tejidos, pathos que significa enfermedad
o0 lesion y logos de estudio. Por tanto, la histopatologia es el estudio de los cambios
microscopicos u anormalidades en los tejidos como resultado de una lesion o enfermedad
(RAE, 2021).

El diagnostico de neoplasias se basa en el estudio anatomopatoldgico con técnicas

histoldgicas basicas (Briones y Escarante, 2002).

La tipificacion histoldgica se basa en la evaluacién del tipo de célula predominante

y/o la histogénesis del tumor mediante microscopia optica convencional (Fritz et al, 2013).

Este es un proceso que tiene varias etapas. Cada una de ellas debe ser realizada de
forma adecuada ya que de ello depende la calidad de la muestra que serd observada por el

patologo y es importante para el diagnostico de lesiones.

El proceso comienza con la toma de las muestras, una de las etapas méas importantes
junto con el correcto fijado esta. De ambas, dependera si la muestra puede ser correctamente
procesada, pero ademas si la lesion o tumor de donde se obtuvo la biopsia tiene suficiente
tejido para emitir un diagnéstico. Esto ocurre comunmente en tumores que poseen areas
sustanciales de necrosis, inflamacion, estroma reactivo o artefactos al colectar la muestra.
Muestras en las que no se aprecia ninguna lesion debido a artefactos o tejido de diagndstico
inadecuado se denominan "biopsias no diagnoésticas”. Cuando se realizan biopsias muy
pequerfias de un tumor, el riesgo de una biopsia no diagnéstica es mayor. En estos casos, el
diagnostico es el resultado méas importante de la biopsia. Aunque el patologo tenga el 100%

del tumor, a menudo es demasiado grande para evaluar todo o incluso una parte sustancial
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de la misma. El pat6logo o técnico debe decidir qué porciones son las que se van a recortar
y a examinar. Muchas veces el cirujano desea un margen de evaluacion sobre el tejido,
ademas del diagndstico. Las muestras deben ser recortadas y orientadas en los casetes de

tejido para garantizar la evaluacién mas precisa posible del margen (Meuten, 2016).

Para el médico clinico las consideraciones a tomar son, la buena historia clinica de su
paciente, si previamente realizd un estudio citolégico y si en la cirugia opté por retirar
margenes sanos, ademas del correcto manejo del tejido en donde se deben de fijar en formol,
el cual se recomienda utilizar al 10% y amortiguado. También es recomendable que las
muestras no sean gruesas, lo aconsejable son 0.5 cm de didmetro, en caso de ser tumores o
muestras de tejido mayores, se deben realizar cortes en la muestra para permitir la entrada
del formol dentro del tejido. Otra solucion para fijar muestras es la de Bouin, se prepara con
20 mL de formalina, 5 mL de acido acético, y 75 mL de solucién saturada de &cido picrico,
las consideraciones son las mismas para el manejo del tejido. Es de suma importancia que la
proporcidon de muestra con el fijador sea de 1 en 5 como minimo, para permitir la correcta

fijacién de la muestra (Cardentti, 2006).

El frasco debe ir rotulado. Los érganos son examinados y se hacen cortes de cada uno
para ser procesados. En el procesador pasan por distintos liquidos como: alcohol (para
deshidratar el tejido), xilol (para remover el alcohol y aclarar el tejido) y parafina (para
embeber todos los espacios del tejido y provocar en éste cierta dureza que permita su corte).
Posteriormente se realizara un bloque de parafina, el cual es cortado, estos cortes se colocan
en laminillas (portaobjetos) que luego pasan por una serie de colorantes, para contrastar los
diferentes componentes de las células; este producto final es entregado al patdlogo, quien

hace el estudio microscopico (Sabillon, 2015).

2.10 Importancia del diagnostico histopatologico

Actualmente la complejidad del manejo en pacientes oncologicos ha crecido, la
demanda en el correcto diagndstico por parte de los propietarios y ademas la necesidad del
médico para instaurar un correcto tratamiento o emitir un prondstico genera expectativas
mayores a las de afios atras. Ahora se le exige al veterinario y a los patélogos un correcto

manejo de la informacion para comunicarse y recoger un tejido de calidad, para que el técnico
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pueda realizar un buen proceso histopatolégico y el anatomopatélogo una buena lectura de
las laminillas (Meuten, 2016).

La importancia de las investigaciones histologicas e inmunohistoquimicas en el
establecimiento de la causa de muerte es indiscutible, pero también para el diagnostico de
neoplasias, cambios en la organizacion estructural de las células de algin érgano y en este

caso, para el diagnostico de neoplasias (Rodriguez et al, 2009).

A menudo se requieren multiples técnicas, pero la histopatologia y la citologia siguen
siendo la base del diagndstico. No olvidar que proporcionar informacién de prondstico
basado en hallazgos histolégicos es una parte esperada de la labor de los patélogos
evaluadores. Ademas, es el mas accesible en cuanto a costos para los médicos y propietarios
(Meuten, 2016).

El siguiente autor en un articulo donde hablan sobre factores pronosticos en el cancer
infiltrante de glandula mamaria, deja ver la importancia de la histopatologia para el

diagnostico, prondstico y prediccion en el comportamiento de algunas neoplasias:

“El patdlogo ha pasado del terreno morfologico-descriptivo, hacia un espacio en la toma de

decisiones en el tratamiento del cancer” (Victor Pérez, Instituto Nacional de Cancerologia, 2012).

2.11 EIl futuro en el diagndstico de neoplasias para la Medicina
Veterinaria

2.11.1Inmunodiagndstico

La existencia de anticuerpos monoclonales capaces de reaccionar selectivamente con
determinados epitopos, la posibilidad de marcar estos anticuerpos con diferentes sustancias,
el complejo peroxidasa-antiperoxidasa e iso6topos radiactivos, han facilitado el diagndstico
anatomopatoldgico de los tumores y el mejor conocimiento de su histogénesis (Briones,
2002). La inmunohistoquimica se realiza con dos fines: diagnostico o prondstico. Ante un
tumor de histogénesis absolutamente desconocida se pueden utilizar cuatro anticuerpos que

permiten discriminar cuatro grandes grupos de tumores (Briones y Escarante, 2002).

Por técnicas inmunohistoquimicas se puede valorar el grado de diferenciacion de
algunos tumores, mediante la deteccion de determinados receptores o antigenos de membrana

de la célula neoplasica (Meuten, 2016; Briones y Escarante, 2002).
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2.11.2 Citometria

Por medio de la citometria se obtiene informacion sobre la naturaleza y las
caracteristicas bioldgicas de las células tumorales, que permiten disponer de informacion

relevante acerca del prondstico de la enfermedad (Briones y Escérante, 2002).

La instrumentacion de los citometros de flujo multiparamétricos y la amplia gama de
anticuerpos y fluorocromo disponibles, han podido mejorar la identificacion de poblaciones
de células normales y reconocer aberraciones fenotipicas, incluso cuando estan presentes en

una pequefia proporcion dentro del total de células analizadas (Fiona et al, 2011).

2.11.3Diagndstico molecular

Gracias a la biologia molecular se introdujo el término “diagndstico molecular” el
cual se basa en la deteccion y/o cuantificacion de secuencias génicas especificas de ADN,
ARN o proteinas para el beneficio de la salud (Farfan, 2015).

La citogenética molecular y otras herramientas genéticas moleculares han
revolucionado la forma en que podemos interrogar a las células cancerosas para identificar
cambios especificos en la estructura cromosémica y genética y/o funcién asociada con el
cancer, un area particularmente adecuada para proporcionar informacién sobre el nivel de
reorganizacion general del genoma que se produce con frecuencia en poblaciones de células

cancerosas (Meuten, 2016).

Numerosos oncogenes Yy genes supresores tienen importancia diagnoéstica y
pronostica. Ademas, en muchas neoplasias existen alteraciones genéticas que permiten un

diagnostico de seguridad y que también tienen valor prondéstico (Briones y Escarante, 2002).

3. Justificacidn

Tener una referencia epidemiologica en el diagnostico de las neoplasias sobre la
especie canina. Conocer la prevalencia, el comportamiento y la distribucion de las neoplasias
que se presentan en esta especie. Este trabajo aumenta el niUmero de datos en esta zona
geografica, proyectando futuras investigaciones, ademas ayuda al médico veterinario

zootecnista en su trabajo clinico para proyectar un panorama de las neoplasias mas comunes,
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el valor diagnostico de la histopatologia y una correcta correlacion entre los datos como raza,

edad, sexo y la localizacion anatomica de donde se obtienen las muestras.

4. Objetivos

4.1 General

- Obtener resultados histopatoldgicos para realizar la caracterizacion y frecuencia de
las neoplasias presentes en caninos dentro de los municipios de Cuautitlan Izcalli,
Cuautitlan, Coacalco, Tultitlan, Tultepec y Ecatepec, los cuales se encuentran
alojados en la zona norte del Estado de México.

4.2 Particular

- Procesar las muestras obtenidas de las clinicas veterinarias para realizar el estudio
histopatoldgico.
- ldentificar y caracterizar por sexo, edad y raza los procesos neoplésicos presentes en

la especie canina de los municipios mencionados en la zona norte del Estado de
México.

5. Material y Métodos

5.1 Muestreo

Para el planteamiento de este trabajo se solicitd a una serie de clinicas que nos
permitieran procesar sus muestras histopatoldgicas y se les explico el estudio que se realizaria
con sus pacientes en cuanto a los datos proporcionados. Se realizé la recepcion de muestras
de un total de 46 clinicas que trabajan en la zona. Previamente se les solicitaron datos como
nombre del paciente, edad, sexo, raza, anamnesis, estudios previos como citologia y
localizacion de las lesiones. También se solicitd que fueran tumores completos o biopsias
para proceso histopatoldgico.

La cantidad de muestras recopiladas fueron 366 de las cuales, solamente se agregaron
a este trabajo 337. ElI motivo de esta disminucion en nuestra poblacion fue que tuvimos

muestras que no eran procesos neoplasicos, teniendo 18 lesiones inflamatorias descartadas
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de nuestro estudio, ademas de 11 muestras que no presentaban lesiones de ningun tipo, no
fueron identificadas adecuadamente para este estudio, 0 que no pudieron procesarse por un

mal fijado de la pieza a procesar.
5.1.1 Muestra completa

Se informd a los médicos a cargo de los casos que en caso de retirar por completo el
tumor para su estudio histopatoldgico, fuesen seccionados en piezas pequefias, esto para que
pudieran transportarse en nuestros frascos de muestras con formol. El corte de las muestras
permitié el mejor fijado de ellas en el formol al 10%. Una vez llegadas al laboratorio de
histotecnia, las muestras completas fueron revisadas para conocer su estado de fijacion y en

caso de necesitarlo, ser dejadas 24 horas con fijador antes de su procesamiento.
5.1.2 Biopsia quirurgica

Pocas veces recibimos este tipo de muestras. En este caso sélo se realizaba el corte
quirdrgico de una pequefia seccién del drgano o tejido por parte del médico. Esta técnica
también se puede utilizar para masas superficiales y se le solicitaba al médico a cargo del
caso que definiera bien la zona de la que se tomo la muestra para histopatologia. Estas
también las introdujimos en nuestros frascos de formol al 10% para su fijacion y posterior

procesamiento.

5.2 Procesamiento de muestras

Se procesaron cortes histopatoldgicos en el laboratorio de histotécnia de la seccién de
ciencias morfoldgicas dentro de la Facultad de Estudios Superiores Cuautitlan. Las muestras
de mayor interés para el analisis fueron los tumores completos y las biopsias que necesitan
proceso histopatoldgico.

5.2.1 Registro

Los tumores fueron recibidos en el laboratorio de histotécnia de la Facultad de
Estudios Superiores Cuautitlan con un previo registro de las clinicas con base en: nombre del
paciente, especie, edad, sexo y nombre de la clinica; se registraron en nuestra bitacora interna

para su identificacion en los casets de procesamiento.
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En este punto las muestras llevaban un namero de identificacion. Los frascos se
identificaron con este nimero para continuar su procesamiento en orden. En el caso de tejidos
blandos, las muestras deben estar en la solucion de formol al 10% amortiguada por lo menos
12 horas, el tiempo de fijacion depende del tamafio de la muestra ademas de la cantidad de
formol, la cual es recomendable mantener en una proporcion 1:10, también se realizo6 la
recomendacion de realizar cortes a las muestras para permitir la entrada de formol y un mejor

efecto de fijacion en estas..

5.2.2 Revision macroscopica

Las muestras fueron sacadas de sus frascos para realizar la inspeccién macroscépica
de los tumores. Se identificaron visualmente las lesiones macroscopicas y se procedid a cortar
para poder seleccionar tejido con lesiones, pero si la muestra lo permitia, se seleccionaban
bordes sanos o libres de la lesion. Esos cortes de la muestra méas pequefias, de
aproximadamente 0.5 cma 1 cm, fueron colocados dentro de un caset de procesamiento junto

con una etiqueta con su numero de identificacion.

5.2.3 Deshidratacion

Las muestras fueron introducidas a los alcoholes para comenzar a deshidratarlas. Este
proceso hace que el agua y formol que tiene la muestra salga, permitiendo su aclaramiento y
la entrada de parafina a la muestra histologica. La técnica que utilicé en el laboratorio es una
“inclusion rapida por medio de microondas”, se utilizaron varios alcoholes de diferentes
concentraciones, se introducen a un horno de microondas durante 35 segundos para permitir
la entrada de alcohol poco a poco deshidratando la muestra, después se la dejo reposar 10
minutos en el alcohol para pasarla al siguiente alcohol con una concentracion mayor. Las

concentraciones de alcohol utilizados fueron 70%, 80%, 90%, 96% y 100%.

5.2.4 Aclaramiento

Los casets con muestra pasaron a una solucion de aclaramiento, nosotros utilizamos

xilol y se deben dar dos cambios con 1 hora de reposo en cada frasco.
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5.2.5 Infiltracion en parafina

La pieza se introdujo en parafina para embeber todos los espacios del tejido y

provocarle cierta dureza que permitiera su corte.

5.2.6 Inclusion en parafina

Se procedi6 a realizar un bloque de parafina en donde se colocaba la etiqueta de
identificacion de la muestra y se realizaba un bloque.

5.2.7 Corte con microtomo

Los blogues pasaron al microtomo para realizar los cortes delgados de muestra. Hay
que entender que el corte de la muestra es sumamente delgado y fragil por lo que la

manipulacion de estos se realiza con pinzas, brochas pequefas y navajas delgadas.

5.2.8 Montado de laminillas

El corte de la muestra pasé por un bafio maria en donde la muestra queda suspendida
unos segundos, y al pasar por debajo de ella un portaobjetos, esta se adhiere a la laminilla
dejando la muestra unida a este.

5.2.9 Tincion H/E

Nuestro tren de tincion utilizado fue el de Hematoxilina/Eosina y consta de varios
pasos para su correcto teflido. La muestra aun tiene parafina que incluso logra verse en los
bordes de ésta, la cual esta adherida al portaobjetos, antes de tefiir se debe desparafinar e
hidratar. Se procedi6 a realizar pases de los portaobjetos en alcoholes de concentraciones
desde el 96% hasta el 70%, tefiir con hematoxilina de Harris durante 3 minutos, lavar con
agua corriente, diferenciar con alcohol acido dando de 6 a 10 pases, lavar con agua corriente
hasta que virara a color azul, enjuagar con agua destilada, tefiir con eosina durante 1 minuto,
y comenzar a deshidratar de nuevo con alcohol al 96% durante 5 minutos, luego en etanol

absoluto durante 5 minutos y posteriormente en xileno durante 5 minutos.

5.2.10 Conservacion de laminillas

Una vez tefiida y deshidratada la laminilla, se cubrié con un medio de montaje
sintético, en este caso se utilizo resina para dejar secar y poder ver al microscopio.
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5.3 Observacion

Se realizo la observacion de cada laminilla bajo el microscopio éptico para determinar
el tipo de neoplasia presente, anotandose los resultados en la bitacora. Cada neoplasia era
correlacionada con el nimero de paciente para ser enviada a revision con un patdélogo. En
este punto se observaron caracteristicas, comportamiento y clasificacion de los tumores para

emitir un diagndstico.

5.4 Modelo estadistico para el anélisis de resultados

Se realiz6 un analisis descriptivo de la distribucion de frecuencias y se determiné la
asociacion de las variables en las neoplasias diagnosticadas. Se decidié realizar dos pruebas
estadisticas: para el tipo de neoplasias se realiz6 prueba “Bondad de ajuste” y para los demas

datos se realiz6 Chi-cuadrada.

En un inicio, los datos solicitados estaban pensados para realizar un analisis de
varianza (ANOVA) y posteriormente la prueba de Tukey, ademas para otros datos como los
tipos de neoplasias, se realizaria prueba de Fisher la cual es muy similar a la Chi-cuadrada,
esta demostraria si habia significancia entre los datos evaluados. Sin embargo, tuvimos
problemas en el planteamiento del estudio. La razén es que para realizar un analisis de
varianza y poder determinar si la variable independiente estd influyendo en la variable
objetivo se deben establecer grupos. Esta prueba se realizaria para comparar por grupos o
niveles el tipo de neoplasia sobre la localizacién anatomica donde se obtuvo la muestra y
agregando mas variables como sexo del paciente, estado reproductivo o edades e incluso
correlacion citoldgica, pero al empezar a obtener el registro de muestras el primer problema
que encontramos fue al referir las zonas de las neoplasias. Obtuvimos datos en donde se
definen neoplasias de glandula mamaria, pero posterior a su procesamiento se observa piel y
las lesiones no coinciden con el sitio referido, al igual que existen zonas referidas como
miembros tordcicos o abdominales, pero sin especificar las caracteristicas de en donde se
encontraba la lesion y que resultaron mayoritariamente ser de piel. En nuestras tablas de
registro no definimos de esta manera, para no modificar los datos proporcionados por los
médicos. Esto da una serie de datos poco exactos sobre la localizacion de la lesion y que
pudieron quedar mas claros con una descripcion detallada sobre el sitio de donde se obtuvo

la muestra.
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Para resolver este problema se decidio realizar estadistica descriptiva con base a las
frecuencias, pero para darle mas valor al trabajo y poder obtener conclusiones sobre la
importancia de discriminar datos de manera mas exacta, se aplicaron las pruebas de bondad
de ajuste y chi-cuadrada. Ambos analisis estadisticos tienen procedimientos parecidos, sin
embargo Chi cuadrada necesita de dos o mas grupos para poder realizar la prueba, mientras
que para la prueba bondad de ajuste solo se necesita una poblacién moderada de datos junto
con al menos 5 clases a evaluar, pero no mas de 10. Esta es la razén por la que en los
resultados tomamos Unicamente las 5 neoplasias mas comunes y que tienen una frecuencia
similar pero que pudieran tener significancia estadistica. En todas se utiliz6 un nivel de

significancia de 0.05 delimitando la zona de rechazo.

6. Resultados

Para el andlisis estadistico es importante recordar la siguiente nomenclatura utilizada:
Ho (hipétesis nula), Ha (hipotesis alterna), gl (grados de libertad), a (significancia), p
(probabilidad), X cal (Chi cuadrada calculada), X tab (distribucidon normal de tablas).

Se obtuvieron un total de 337 neoplasias del afio 2019 al 2020 de la especie canina en
la zona norte del Estado de México. En la tabla 1 se pueden observar las neoplasias con
mayor frecuencia, siendo el carcinoma de células escamosas (CCE), la méas frecuente con un

15.43%, seguido por el adenocarcinoma, los carcinomas simples y los mastocitomas.

Tipo de Neoplasias Total %
Carcinoma de células escamosas 52 15.43%
Adenocarcinoma 49 14.54%
Carcinoma Simple 41 12.17%
Mastocitoma 39 11.57%
Adenoma 19 5.64%
Carcinoma de células basales 19 5.64%
Histiocitoma 16 4.75%
Fibrosarcoma 13 3.86%
Melanoma 12 3.56%
Carcinosarcoma 12 3.56%
Melanocitoma 9 2.67%
Fibroma 8 2.37%
Hemangiosarcoma 8 2.3T%
Lipoma 6 1.78%
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Hemangioma 5 1.48%

Linfoma 3 0.89%

Otras neoplasias 26 7.72 %
Total 337 100.00%

Tabla 1. Frecuencia de neoplasias 2019-2020 en la especie canina en la zona norte del Estado de México.

Se realizé una prueba de bondad de ajuste con una significancia del 95% (Valor a
=0.05) y Unicamente para las 5 neoplasias mas comunes dado que el modelo se plante6 de
esta manera, ademas los datos se encuentran muy cercanos uno del otro y se desea buscar si
existe diferencia de frecuencia entre los conjuntos observados y esperados. Las neoplasias
que se tomaron fueron, el Carcinoma de Células Escamosas, Adenocarcinoma, Carcinoma
simple, Mastocitoma y Adenoma.

Ho: No hay diferencias entre las 5 neoplasias mas frecuentes que se muestrearon.

Ha: Existe diferencia entre las 5 neoplasias mas observadas que se muestrearon.

gl=4 a=0.05 p=0.0022 El resultado de nuestra Chi calculada fue:
X calculada= 16.7 X tablas=9.49
16.7 > 9.49
Por lo que se acepta Ha, la cual nos dice que existe una diferencia estadistica. Se

puede observar como la linea punteada cae sobre la zona de rechazo para la Ho (Gréfica 1).

Calculo del Chi-cuadrado critico y el p-valor o

Grados de libertad =

x’experimental = x’critico = 9.49

Nivel de riesgo a = P-valor = 0.0022

Disefio original de Ann Defranco

Ho , Ho
Zona de 2=0.05 | Zonade
aceptacion | rechazo
2 1 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 M7 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31

Grafica 1. Se observa la zona roja que es la zona de rechazo para Ho y en donde nuestro valor de
Chi, que esta representada con una linea punteada, cae sobre la zona de rechazo.
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Que este dato tenga significancia tiene un valor estadistico importante ya que nos
muestra que existe una buena probabilidad de que entre mas muestras se reciban con estas

caracteristicas, el CCE siga siendo la neoplasia mas coman.

La cantidad de caninos machos y hembras que presentaron neoplasias se observan en
la figura 1, se puede observar una mayor frecuencia en la presentacion de neoplasias en las
hembras sobre los machos. Existe una proporcion pequefia de pacientes de los que no referian

su sexo en la historia del paciente, pero fueron incluidos en la frecuencia total de neoplasias.

En latabla 2, se muestra desglosado el nimero de machos y hembras que presentaron
neoplasias, la informacién muestra la cantidad de caninos esterilizados, enteros y en la tltima
columna, los que no especificaron pero que escribieron en su historia clinica el sexo.
Podemos ver una frecuencia mayor tanto en machos y hembras no esterilizadas sobre las que

si presentan OSH u orguiectomia.

Machos M Hembras M Sin datos

Figura 1. Representacion grafica sobre la frecuencia de machos y hembras con neoplasias, ademas de su
porcentaje de datos no proporcionados.
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Machos con Enteros Esterilizados Machos
neoplasias
150 92 21 37
Hembras con Enteras Esterilizadas Hembras
neoplasias
180 108 37 33

Tabla 2. Frecuencia de machos y hembras enteros, esterilizados y sin datos especificados.

En la prueba de Chi cuadrada se compard si habia significancia entre machos y
hembras enteras o esterilizadas. Con un nivel de significancia del 95% (Valor a =0.05)
obtuvimos el siguiente resultado planteando las siguientes hipétesis:

Ho: Los caninos machos y hembras esterilizados no presentaron una
significancia estadistica entre los datos obtenidos.

Ha: Los caninos machos y hembras esterilizados presentaron una significancia
estadistica importante entre los datos obtenidos.

gl=1 a=0.05 p=0.1859 El resultado de nuestra Chi calculada fue:
X calculada= 1.752 X tablas= 3.841
1.752 < 3.841

El valor calculado es menor al valor establecido para los limites de rechazo por lo que

se acepta la hipotesis nula, esto quiere decir que no existe una diferencia significativa entre

estos datos presentados (Grafica 2).

0

| Calculo del Chi-cuadrado critico y el p-valor
Grados de libertad =

X2experimental =[1.75 |y 2critico = 3.84
Nivel de riesgo a = P-valor = 0.1859

Disefio original de Ann Defranco

Ho Ho
Zona de Zona de
aceptacion rechazo

-3 -2-10 1.2 3 4 5 6 7 8 9 1 1 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32 33

Gréfica 2. En rojo se muestra la zona de rechazo marcada por el valor establecido (3.841) y el nivel de
significancia, la zona verde muestra la zona de aceptacién junto con la linea punteada con el valor calculado
(1.752).
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En este caso la probabilidad es mayor que el nivel de significancia, esto indica que

no hay relacion entre estos datos e incluso se encuentran lejos de la zona de rechazo para Ho.

Los datos recopilados nos permitieron realizar una categorizacion por edades de las
6 neoplasias mas frecuentes y se ven en la tabla 3, al ser las neoplasias mas frecuentes, se
obtuvo una mayor cantidad de datos sobre la edad en la que se presentaban. Se observa una
alta frecuencia para el CCE en los pacientes con una edad de 9 afios, pero con una frecuencia
similar a los 10 afios. Los adenocarcinomas muestran una concentracion en los pacientes de
8 a 11 afos. Los pacientes con carcinomas simples se concentran en los 10 afios, mientras
que para los mastocitomas se observa una alta frecuencia a los 9 afios. Los adenomas y
carcinomas de células basales no muestran frecuencias muy altas como las demas neoplasias,
lo cual puede ser debido a una menor cantidad total en este tipo de neoplasias, pero nos
permite ver que la mayoria de pacientes afectados con esta neoplasia van de los 5 afios hasta
los 11 afios. Se han marcado en negritas las edades que se presentan con mayor frecuencia

con respecto a su neoplasia correspondiente (Tabla 3).

Carcinoma
de células
£scamosas
Edad

Adenocarcinoma

Carcinoma
Simple

Mastocitoma

Adenoma

Carcinoma de
células basales

[3XY

Menos de 1
afio

[=Y

=

[E=Y

o

o

2 afnos

3 afios

4 anos

5 afios

6 afos

7 afos

8 afios

9 aflos

10 afios

11 afios

12 afios

13 afios

14 afios
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15 afios
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16 afos 1 1 0 0 0
17 afios 0 2 0 0 0
Sin registro 3 6 1 2 0
Totales 57 49 41 39 19 19

Tabla 3. Frecuencia por edades sobre las 6 neoplasias mas frecuentes en caninos 2019-2020 en la zona norte
del Estado de México.

En la prueba de Chi cuadrada se compard si habia significancia entre las edades con
la cantidad de neoplasias que se presentan en estos rangos de edad. Se agruparon en 3 grupos,
de 1 a5 afios, de 6 a 10 afios y de 11 a 17 afios, dejando fuera a los pacientes sin registro y
menores de 1 afio con el objetivo de encontrar una significancia en los datos analizados. Con
un nivel de significancia del 95% (Valor a =0.05) obtuvimos el siguiente resultado

planteando las siguientes hipotesis:

Ho: Los pacientes no presentan una diferencia significativa en la presentacion
de neoplasias en relacion con su edad.

Ha: Los pacientes presentan una diferencia significativa en la presentacién de
neoplasias en relacion con su edad.

gl=8 a=0.05 p=0.4847 El resultado de nuestra Chi calculada fue:

X calculada=7.49 X tablas= 15.51
7.49<15.51

El valor calculado es menor al valor establecido para los limites de rechazo por lo
que se acepta la hipétesis nula, esto quiere decir que no existe una diferencia significativa
entre estos datos presentados (Graéfica 3).

Este caso también demuestra que la probabilidad esta muy por encima de la zona de
rechazo, a diferencia de los demas resultados, la probabilidad es demasiado lejana, esto

podria deberse a la gran cantidad de datos agrupados sin tener significancia una de la otra.
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Calculo del Chi-cuadrado critico y el p-valor o

: Grados de libertad =

| X’experimental = Ycritico = 15.51
| Nivel de riesgo a = P-valor = 0.4847
| Disefio original de Ann Defranco

|
|
|
| Ho
|
|
1
L

Ho
Zona de Zona de
aceptacion rechazo
3210 1 2 3 45 6 7.8 9 10111213 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32 3

Graéfica 3. En rojo se muestra la zona de rechazo marcada por el valor establecido (15.51) y el nivel de
significancia, la zona verde muestra la zona de aceptacién junto con la linea punteada con el valor calculado
(7.49).

En los siguientes cuadros, se puede observar la frecuencia por raza de las mismas
neoplasias presentadas en la tabla 3. Se desglosaron las razas que se presentan con mayor
frecuencia ya que resulta de interés para la discusion de este trabajo.

Para el carcinoma de células escamosas se observa una alta frecuencia en la raza
pitbull, seguida por mestizos y caninos schnauzer (Tabla 4).

Carcinoma de Células Escamosas

Raza canina No.
Pitbull

[y
N

Mestizo

Schnauzer

Boxer

Labrador
Poodle

Basset hound

Bull terrier

Cocker spaniel

Chihuahuefo

N[ N N N N W o of o ©

Fox terrier
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Dachshund

Ganadero australiano

Gran danés

Husky siberiano

Pastor aleman

Sharpei

N I I

San bernardo

Tabla 4. Frecuencia de carcinoma de células escamosas por raza 2019-2020 en la zona norte del Estado de
México.

Para el adenocarcinoma se observa una alta frecuencia en los caninos mestizos,
seguida por cocker spaniel y caninos poodle (Tabla 5).

Adenocarcinoma

=2
oo

Raza canina
Mestizo

Cocker spaniel
Poodle
Maltés

Schnauzer

Chihuahuefio
Pitbull
Terrier escoces

Mastin napolitano
Pastor belga
Viejo pastor inglés
Rottweiler
Husky
Labrador
Dachshund

Sin datos 2
Tabla 5. Frecuencia de adenocarcinoma por raza 2019-2020 en la zona norte del Estado de México.
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Para los carcinomas simples se observa una alta frecuencia en los caninos mestizos,
seguida por pitbull y caninos poodle (Tabla 6).

Carcinoma simple

Raza canina No.




Mestizo

Pitbull

Poodle

Chihuahuefo

Cocker spaniel

Schnauzer

Pastor Aleman

Akita

Boxer

Bull terrier

R RN W W R~ O N ©

Bulldog inglés

Labrador

I

Maltés

Tabla 6. Frecuencia de carcinoma por raza 2019-2020 en la zona norte del Estado de México.

Para el mastocitoma se observa una alta frecuencia en la raza boxer, seguida por
mestizos y caninos pitbull (Tabla 7).

Mastocitoma

Z
o

Rl R RN w w w] & ]~ ©

Raza canina

Boxer

Mestizo
Pitbull
Labrador

Cocker spaniel

Poodle

Schnauzer

Bell terrier

Basset hound

Bernés de la montafia

San Bernardo

Déberman 1

Tabla 7. Frecuencia de mastocitomas por raza 2019-2020 en la zona norte del Estado de México.




Para los adenomas, se observa una alta frecuencia en los caninos mestizos, seguida
por poodle y caninos de raza pitbull (Tabla 8).
Adenoma

zZ
o

Raza canina

Mestizo

Poodle
Pitbull

Schnauzer

Bulldog inglés

Bulldog francés

Chow chow

Cocker spaniel

Husky

Labrador
Maltés

Rl R R R R R R NN

Tabla 8. Frecuencia de adenoma por raza 2019-2020 en la zona norte del Estado de México.

Para el carcinoma de células basales se observa una alta frecuencia en la raza pitbull,
seguida por mestizos. En este caso igual que los adenomas, la presentacion por raza no tiene
una frecuencia tan alta, sin embargo, podemos ver que la raza pitbull vuelve a mencionarse
en la presentacién de neoplasias de tipo carcinomatoso, seguido por caninos mestizos.

(Tabla 9).

Carcinoma de Células Basales

Raza canina No.
Pitbull

Mestizo

Béxer

Bulldog inglés

Chow chow

Déalmata

Rl R R R R NN

Golden retriever
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Gran danés

Labrador
Maltes

Pastor aleman
Poodle

Rottweiler

I

Schnauzer
Sin datos 2

Tabla 9. Frecuencia de Carcinoma de células basales por raza 2019-2020 en la zona norte del Estado de
Meéxico.
Estos resultados también nos permiten inferir las razas que mas se repiten en nuestros

cuadros de frecuencias, siendo los caninos mestizos los que se encuentran entre los mas
frecuentes en estas 6 neoplasias presentadas. También se puede ver este mismo caso en los
caninos pitbull con frecuencias altas en la presentacion de neoplasias. Sin dejarlas de lado,
pero con menor frecuencia, encontramos razas como caninos bdxers, poodle, schnauzer y
cocker spaniel, quienes tienen una presentacion menor que los mestizos y pitbull, pero
mantienen una importante frecuencia por arriba de razas como chihuahuefio, pastor aleman
o labrador.

Para este caso también realizamos Chi-cuadrada con el objetivo de buscar si las razas
que mas presentaron neoplasias podrian tener correlacion estadistica significativa con el
numero de las neoplasias que padecieron de manera mas frecuente. Las razas que se tomaron
en cuenta fueron pitbull, mestizo, schnauzer y el boxer. Se realiz6 prueba de bondad a cada
una de las neoplasias junto con las razas que presentaron mayores frecuencias para establecer
si existia una significancia entre cada neoplasia, pero el resultado siempre fue el mismo,
aceptando la hipdtesis nula pues no se encontr6 una diferencia.

Mostraremos el calculo de Chi cuadrada que se realizd, en donde se planteo:

Ho: Los pacientes no presentan una diferencia significativa en la presentacion
de neoplasias en relacion con su raza.

Ha: Los pacientes presentan una diferencia significativa en la presentacion de
neoplasias en relacién con su raza.

gl=12  «=0.05 p=0.1539 El resultado de nuestra Chi calculada fue:
X calculada=16.89 X tablas=21.03
16.89 < 21.03
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El valor calculado es menor al valor establecido para los limites de rechazo por lo que
se acepta la hipotesis nula, esto quiere decir que no existe una diferencia significativa entre

estos datos presentados (Grafica 4).

Gréfica 4. En rojo se muestra la zona de rechazo marcada por el valor establecido (21.03) y el nivel de
significancia, la zona verde muestra la zona de aceptacién junto con la linea punteada con el valor calculado
(16.89).

Este altimo dato indica que la probabilidad es cercana a la zona de rechazo, se puede
observar como podria desplazarse con la significancia con una seleccion mas detallada de los

datos entre la raza y exclusivamente esa neoplasia, podriamos encontrar significancia real.

. Discusion

De los datos obtenidos en este estudio sobre la presentacion de neoplasias en la
especie canina, pudimos determinar como la méas frecuente el carcinoma de células
escamosas (CCE), con 52 caninos presentando esta neoplasia de un total de 337 en el periodo
establecido. En esta agrupacién de neoplasias también incluimos al carcinoma epidermoide
cuyas caracteristicas histologicas son las mismas. También encontramos un numero
importante de adenocarcinomas en nuestros resultados con 49 caninos que presentan esta
neoplasia, seguidos de carcinomas simples con 41 caninos hembras, este ultimo dejando un
dato importante, ya que todos los carcinomas simples son de glandula mamaria. Cerrando

con esto las 3 neoplasias mas frecuentemente encontradas en este estudio.

v L fge 'S
Calculo del Chi-cuadrado critico y el p-valor =/
Grados de libertad =
xexperimental =|16.89 |y %critico = 21.03
Nivel de riesgo a = P-valor = 0.1539
Disefio original de Ann Defranco
|
|
|
|
Ho Ho
Zona de a=0.05 Zona de
aceptacion | rechazo
3210 1 2 3 4 5 6 7 8 9 1011 12 13 14 15 16 |7 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32 33
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En Toluca, Estado de México, Fajardo et al (2013), estudiaron la prevalencia de
tumores en perros durante 6 afios, obteniendo un total de 172 neoplasias diagnosticadas,
siendo que nuestra area de muestreo fue mas extensa, pero en un tiempo menor se obtuvo
una cantidad mayor que pudiera estar asociada al crecimiento en el diagnostico de neoplasias
en medicina veterinaria. Esto ocurre con muchos de los estudios realizados dentro del
territorio mexicano con trabajos de varios afios en la recopilacion de datos. Fajardo et al,
demostraron que la mayor prevalencia de neoplasias en su municipio fue de fibromas,
seguidos de histiocitomas, pilomatricoma, dejando hasta el cuarto lugar los carcinomas de

células escamosas.

Por la cercania que presentamos con este estudio en cuanto a la region geografica,
compararemos otros aspectos de este estudio realizado por Fajardo et. al, siendo asi que, en
nuestro trabajo los fibromas no fueron tan representativos, sin embargo, obtuvimos un dato
similar en el nimero de casos, ellos mostraron 12 caninos y nosotros 8 caninos
diagnosticados con fibroma. Un estudio retrospectivo de Hidalgo et al (2015), en cuanto a la
frecuencia de neoplasias cutaneas caninas, presenté 5 fibromas diagnosticados, su estudio se
llevo a cabo en Sinaloa, pero ellos obtuvieron una frecuencia mayor en la presentacion de
CCE con un total de 32 caninos con dicha neoplasia viendo que existe una alta prevalencia
de dicho tumor. Tamaulipas también tiene una caracterizacion y anélisis de frecuencias sobre
las neoplasias mas comunes en perros, De La Cruz et al (2017), obtuvo una mayor frecuencia
en la presentacion de adenocarcinomas en glandula mamaria y al igual que los otros dos
estudios, tienen dentro de sus primeros lugares en prevalencia al carcinoma de células
escamosas. Sobre este estudio es importante mencionar que tienen una alta presentacion de
tumor venéreo transmisible y mastocitomas, con un muestreo total de 250 pacientes en un
periodo de 6 meses en el 2014 y a diferencia de ellos, nosotros encontramos pocas neoplasias
de tumor venéreo transmisible siendo agrupadas en otras neoplasias al tener menos de 5
casos, pero si una presentacion importante de mastocitomas con 39 casos. Nuestros datos
tienen una relevancia estadistica significativa en cuanto a la agrupacion de las neoplasias méas

comunes.

Se puede observar una alta presentacion de neoplasias de origen epitelial sobre las de

origen mesenquimal. Meuten (2016) menciona en su capitulo nombrado “Tumores epiteliales
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y melanociticos de la piel”, que los tumores en la piel son las neoplasias mas comunes €n
medicina veterinaria y probablemente la muestra histopatoldgica mas comun que se envia a
los laboratorios de diagndstico, los carcinomas de células escamosas que presentamos en
nuestros resultados, la mayoria son referidas en la piel. Seria importante poder obtener mas
datos sobre el sitio de donde se obtuvieron las muestras, pero nos encontramos con el
problema de tener la informacidn escasa o erronea de la localizacion anatomica de donde se
obtuvieron estas y discrepancias entre la observacion histoldgica con el sitio referido por los
médicos clinicos. Resulta importante realizar una buena correlacion del sitio u 6rgano

muestreado para establecer las zonas mas afectadas por cierto tipo de neoplasias.

Las hembras son las que mas presentaron neoplasias en nuestro estudio y aunque es
un margen pequefio, la tendencia de un porcentaje mayor en las hembras se mantiene en otros
estudios similares. Tanto en Tamaulipas con el estudio De La Cruz et al (2017) como en
Toluca con Fajardo et al (2013), se presenta una pequefia pero significativa prevalencia en la
presentacion de neoplasias en hembras, esto no ocurre con el estudio de Sinaloa, pero la razén
podria ser el enfoque que le dieron, centrandose en que los machos son los que mas
presentaron CCE. En otros estudios fuera del territorio mexicano, como en Cuba, Gonzalez
et al (2015), también se muestra una alta frecuencia en presentacion de neoplasias en
hembras, ademaés se logra definir la alta incidencia en la presentacidn de tumores en glandula
mamaria. Lamentablemente este dato no presentd una significancia estadistica posterior a su
analisis. A diferencia de los autores aqui mencionados, se intentd comprobar que el muestreo
fuera completamente aleatorio y que la distribucion tuviera una probabilidad mas cercana a
la zona de aceptacion de las hipotesis alternas, sin embargo podemos discutir en este punto
que hace falta seleccionar mejor los datos para su analisis estadistico, ya que aqui se juntaron
como grupos a los machos con las hembras, ademas se habrian podido definir otras variables
como su estatus reproductivo con base a la época del afio y otros factores como

medicamentos, alimentacion u entorno en el que vive.

La significancia estadistica es importante para saber si lo que se esta observando tiene
una relevancia puntual en cuanto al comportamiento de los datos que se muestrean, ya que
pueden estarse viendo afectados por variables independientes a las muestras. Esto aplicé con

los demas datos. Si los pacientes estan esterilizados, si presentan una mayor frecuencia en
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cuanto a la edad o las razas que mas se repiten en este estudio al presentar un nimero elevado
de neoplasias no es significativo, ya que no se mostro una aleatoriedad correcta. Sin embargo,
comparamos nuestras frecuencias con otros autores que reportan lo observado. Tal caso
sucede con los pacientes que estan esterilizados, en donde la informacidn resulta ser escasa
dentro de los reportes de frecuencia de neoplasias, pero que son de importancia clinica y que
si llegan a ser de relevancia para muchos autores que caracterizan las neoplasias dependientes
de hormonas. Nuestro estudio mantiene una importante frecuencia en la presentacion de
neoplasias en caninos machos y hembras que no estan esterilizados siendo reportados como
enteros. Al comparar datos con otros autores, y a pesar de si encontrar un incremento en la
presentacion de neoplasias en pacientes no esterilizados, esta informacion podria ser distinta
de acuerdo a las caracteristicas de cada neoplasia, tal y como lo menciona Mayorga (2016),
donde describe que los adenomas de glandulas hepatoides suelen estar ligados a hormonas
androgénicas como la testosterona, siendo que esto puede variar de neoplasia a neoplasia y
que ademas hacen falta mas estudios para conocer mejor el comportamiento de estas en
ambos tipos de pacientes (enteros y esterilizados). Dentro de esta evaluacion de neoplasias
de piel, a diferencia de nuestro estudio, se observa una mayor frecuencia de presentacion en
los machos, pero no se distingue los pacientes esterilizados de los enteros. En estos estudios,
introducen variables como las hormonas, los sitios anatémicos como la piel, pero ademas
encuentran que no todas las neoplasias tienen una influencia hormonal, por lo que cada

neoplasia debe tener su andlisis independiente en cuanto a este dato.

Hablando de la edad, Gonzalez (2015), mostro un estudio con 52 neoplasias en total,
pero establece que la edad con mayor presentacioén de estas es entre los 5 y 10 afios.
Comparando con otros autores, entre ellos Meuten (2016) y Bravo (2010), junto con sus
colaboradores se puede ver que obtuvieron datos muy similares manteniendo los rangos de
edad reportados por Meuten (2016). En México, con los pocos estudios realizados, se tienen
datos sobre mayores frecuencias entre los 8 y 10 afios, asi lo menciona De La Cruz et al en
2017, ellos agruparon sus frecuencias por edades de los 4 a 7 afios con un 24% y de los 8 a
los 11 afios con un 34 % dando un resultado de casi un 60% el cual, comparado con nuestro
estudio en donde tomamaos las 6 neoplasias mas frecuentes, en un rango de los 5 a los 10
afios, se concentra poco mas del 50% de la de neoplasias reportadas. Aungue no establece un

mismo rango, el estudio realizado por Fajardo et al (2013), agrup6 por edades que van de
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menores de 2 afios al siguiente rango que es de 2 a 7 afios y de 7 0 mayores de 15 afios
obteniendo una mayor frecuencia en menores de 2 afios con un 59.30%, este dato en
comparacién con nuestro estudio, presenta una discrepancia mayor en cuanto a este
parametro, sin embargo aun concentra un namero importante dentro de los que tienen entre
2 y 7 afios de edad. Seria conveniente no agrupar rangos de edad tan amplios, ademas de

comparar con mas estudios y agregar mas variables.

La raza que mas frecuentemente observamos fueron los mestizos, alcanzando un
nimero importante en varios de los estudios ya mencionados, seguidos de otras razas como
los pitbulls, béxer, poodle, schnauzer, cocker spaniel y labradores. la bibliografia reporta en
su gran mayoria una alta incidencia en razas como el bloodhound, los schnauzer gigantes,
kerry blue terrier y mastiff (Meuten, 2016), pero las presentaciones clinicas de otros autores
mencionan razas de la familia de los “terrier tipo bull” e incluso reportan la gran
predisposicién que se genera al tener un pelaje de colores claros, blanco con manchas café o
pardos (Dennis, 2006). El trabajo de Hidalgo et al (2015) habla de que la raza bull terrier
representa un 60% de sus muestras diagnosticadas con CCE, mientras que para nosotros
representa un 3.5%, sin embargo, la raza que mas presento esta neoplasia es el pitbull, con
poco mas del 20%. En otros reportes, como en el de Vail & Withrow (2009) se reportd que
los perros mestizos (40.74%) son los méas propensos a padecer tumoraciones cutaneas; Bravo
et al (2010), observan que las razas mas afectadas fueron los mestizos, bdxer, labrador y el
poodle. Hablando de la significancia estadistica por raza, la cantidad de datos en este rubro
se reduce bastante, la poblacion que manejamos por analisis es de 30, 35 o hasta 40 muestras
por lo que pudiera ser un motivo por la que no existi6 una distribucion correcta. Si
modificamos el nivel de significancia a un 0.18 o en algunos casos a 0.1, la zona de rechazos
para Ho es mas clara, lo que podria indicar que entre mayores muestreos de una sola neoplasia
con varias razas podria ser mas significativa. Estos datos sobre las razas que mas presentaron
neoplasias también son muy variables en cuanto al tipo de neoplasia presentada y puede
cambiar por la localizacion anatomica e incluso el color de capa. Como ejemplo, el boxer ha
sido una de las razas mas representativas a la hora de hablar de cancer, pero de piel (Mayorga,
2016). Fajardo et al (2013), tuvo un importante numero de casos en labrador retriever.
Mayorga (2016) concentra mayores frecuencias en mestizos, golden retriever, labradores y

schnauzer.
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8. Conclusiones

Para finalizar este trabajo, podemos concluir que nuestro amplio muestreo nos
permitio obtener datos simples sobre la presentacion de neoplasias en la zona norte del Estado
de México durante el periodo 2019 — 2020. La neoplasia que mas se presentd en esta zona
fue el carcinoma de células escamosas y la que menos se presento fue el histiocitoma. Este
dato tiene relevancia significativa por lo que es un dato estadistico importante para evaluar

prevalencia entre estas neoplasias comunes.

Hablando de sexo, estado reproductivo y razas, los resultados obtenidos no muestran
significancia entre ellos. Esto ya se ha explicado en los resultados, pero nos da un importante

dato acerca de como se pueden seleccionar datos en estudios posteriores.

Los rangos de edad en que se presentan las neoplasias resultan ser variados, pero
nuestro estudio tiene un gran nimero de neoplasias con frecuencias mayores entre los 5 a 10
afios. En cuanto a las frecuencias observadas la raza que mas presenta neoplasias son los
pacientes mestizos y esto puede deberse a un incremento en la adquisicion o adopcion de
perros sin raza. Resultaria de interés saber si presentan mayores caracteristicas raciales

especificas como mezclas entre labradores, schnauzer, poodle, pitbull u otros.
8.1 Consideraciones

La variacion en la frecuencia de neoplasias por zonas puede cambiar debido a muchos
factores, desde los que implican las condiciones socioecondmicas para la evaluacion
completa de un paciente, hasta la distribucion de razas por zonas o también el conocimiento
y facilidad para utilizar el laboratorio como herramienta de diagndstico en neoplasias, los
hébitos de cada paciente, alimentacion, medicaciones y entorno. Definir que las hembras son
MAs propensas a presentar neoplasias seria un error ya que depende de muchos otros factores.
Es conveniente hacer otros estudios con base en estos datos ya que la distribucion de muestras
podria concentrarse en obtener tumores de glandula mamaria para las hembras, dando una
alta prevalencia sobre las muestras similares obtenidas en machos. En cuanto a los pacientes
que estan esterilizados, la incidencia de pacientes con tumores es mayor que en los que no lo
estan, pero coincidimos en que esto puede variar segun las caracteristicas de cada tumor y la

no significancia de los datos lo demuestra.
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También concluimos que nuestra base de datos presentd un problema en la
descripcion de los sitios donde se obtuvieron las muestras, lo cual nos pudo haber dado
puntuales datos sobre donde se presentan los tumores mas comunes o0 emitir un pronostico
para dar seguimiento a la presentacion de algunas neoplasias, realizar pruebas estadisticas y
obtener mas resultados, pero esto depende de que el clinico comunique correctamente los
datos del paciente y que por parte del laboratorio los exijamos para tener una base de datos
mejor nutrida. Es conveniente plantear un modelo estadistico y definir claramente qué datos
se necesitan para poder realizarlo de manera adecuada, la seleccion o evaluacion de variables
que puedan afectar a las muestras de manera dependiente o independiente deberan ser
tomados en cuenta para otros estudios. Los trabajos de este tipo deben definir si solo
obtendran datos sobre una poblacion con ciertas variables para no generar poblaciones de

datos muy grandes y sin relevancia estadistica.
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