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RESUMEN

El objetivo del trabajo es informar los hallazgos de necropsia y describir la morfologia y caracteristicas histologicas y citolégicas
de dos casos de linfoma en cerdos. El primer caso se trata de un cerdo libre de patégenos especificos que muri6 stbitamente sin
causa de enfermedad clinica aparente. A la inspeccioén externa el animal presenté 1a piel de orejas, flancos y abdomen extensas
areas eritematosas de forma irregular y de aproximadamente 5 cm de diametro. A la inspeccién interna se encontré en cavidad
abdominal hemoperitoneo y esplegnomegalia con ruptura en la parte media. Los nédulos linfaticos inguinales, submandibulares
y popliteos se apreciaron firmes al tacto y de gran tamario. Sobre la capsula de higado y nddulos linfaticos se observé un puntilieo
abundante de color blanquecino de 1 a 3 mm de didmetro. El segundo caso se refiere a un cerdo de raza York/Landrace, que tuvo
que ser sacrificado debido a que presentaba emaciacion progresiva y disnea. A la inspeccion externa se observaron multiples
protuberancias subcutaneas de entre 4 y 8 cm de espesor en la regién inferior de mandibula, ingles y muslos. A la necropsia las
protuberancias correspondian a los néduios linfaticos regionales, observandose como masas nodulares, firmes al tacto y de 5
a 15 cm de diametro. Estas masas tumorales presentaban en la superficie de corte un tejido compacto de color blanco amarillento,
y en las zonas centrales tejido necrético caseificado. En los dos animales se realizaron estudios de histopatologia, citologia e
inmunohistoquimica. Debido a la distribucion de las lesiones observadas a la necropsia, el tipo de arquitectura tisular, el tipo de
células neopiasicas involucradas y los resultados de inmunohistoquimica, ambos linfomas fueron clasificados como
multicéntricos nodulares linfociticos de tipo B.
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En seres humanos, la mayoria de los
iinfomas malignos son neoplasias de células
tipo B, derivadas del centro folicular de los
ncdulos linfaticos (1). Cuando estos linfomas
presentan un modelo histologico foliculary
difuso son designados como linfomas de
céiulas del centro folicular (CCF)(2,3,4). E
t&rmino linfoma folicular ¢ nodular se aplica
tnicamente a ios finfomas caracterizados por
n patrén de crecimiento nodular (3,9). En
un centro folicular normai se han identificado
cuatro tipos de células iinfoides v de cada
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una se puede originar una neoplasia: Linfoma
de células pequefias y nucleo hendido,
linfoma de células grandes con nucleo
hendido, linfoma de células pequefias con
nucleo no hendido y linfoma de células
grandes con nucleo no hendido (2,4,6,7). Por
ofra parte, Lennert (6) divide a los linfomas
CCF en tres tipos: linfoma centroblastico,
linfoma centrocitico - centroblastico vy
linfoma centrocitico.

En los animales domésticos hav gran
variedad de neoplasias linfoides ©
iinfosarcomas, gue van desde un linfoma
maligno, caracterizado por masas
sarcomatosas en tejidos linfoides, hasta
leucemia linfoide, donde los linfocitos
neoplasicos se encuentran en la circuiacion
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(8,9). La clasificacion de las neoplasias
linfoides se basa usualmente en la
distribucion de ias lesiones: formas
multicéntrica, timica, alimentaria, cutaneay
leucémica (en cerdos es mas comun ia de
tipo multicéntrico), por arquitectura tisular:
noduiar o difusa y por caracteristicas
citolégicas: linfocitica, linfoblastica,
histiocitica (10,6,11). En cerdos se plantea
otro tipo de clasificacion de linfomas de
acuerdo a la morfologia celular y aspectos
inmunolégicos (2): linfomas malignos de tipo
B que incluyen a las células linfoides del
centro folicular, sarcoma inmunoblastico de
tipo B, linfoma linfoplasmocitico y
plasmocitoma (1).

En cerdos los linfomas del centro folicular
generalmente involucran a la mayoria de los
nédulos linfaticos, principalmente a ios
abdominales. El linfoma timico y el linfoma
de células T con lesiones de Lennert han
sidc clasificados como linfomas tipo T.
Aunque también en cerdos se ha identificado
la forma leucémica de neoplasia linfoide y
leucemia linfatica crdnica, pero sus
derivaciones aun son desconocidas (12,13).
Utilizando la técnica de inmunchistoguimica
se puede identificar el tipo de células
involucradas mediante el reconocimiento de
marcadores celulares, como linfocitos T o B
(1,3,14,15). Usualmente, para esta técnica
se utilizan antisueros elaborados contra
marcadores de células de humano, cerdo o
ratéon. El objetivo del presente trabajo es
informar los hallazgos de necropsia y
describir la morfologia y caracteristicas
histolégicas,citolbdgicase
inmunohistoquimicas de dos casos de
linfoma en cerdos.

DESCRIPCION DEL PRIMER CASO

En marzo de 1993 se remiti6 al laboratorio
de Diagnostico del CENID-Microbiologia el
cadaver de un cerdo que murié en las

instalaciones de la seccion de alta seguridad
del bioterio, ubicado en el mismo centro. La
historia clinica referia los siguientes datos:
cerdo hembra, raza Yorkshire, de 90 dias
de edad, 28 kg de peso, muerte subita sin
signos clinicos de algun padecimiento
especifico. El animal procedia de una
camada de 7 hembras y 5 machos, cuya
madre formaba parte de una colonia piloto
de cinco hembras y dos machos. La coionia
habia sido donada por una granja del estado
de Sonora, que se dedica a la produccién
de cerdos para pie de cria, de aito valor
genético y libres de patdgenos especificos
para enfermedades como ia fiebre porcina
clasica, Aujeszky, paramixovirus porcino
(sindrome del ojo azul}, neumonia por
Mycoplasma, pleuroneumonia contagiosa
porcina por Acfinobacillus y rinitis atréfica.

A la inspeccion externa el animal presentd
las mucosas oral y conjuntival palidas y la
piel con varias areas eritematosas irregulares
de 3 a 5 cm de diametro, localizadas en
cuello, pecho, abdomen, orejasy lomo. Ala
inspeccién interna los nédulos linfaticos

“submaxilares, submandibulares, pre-

escapulares, inguinales y popliteos estaban
muy aumentados de tamafo, llegando a
alcanzar hasta 10 cm de diametro, de
consistencia firme, edematosos vy
congestionados. Sobre la superficie de corte
de los nédulos se observaron gran cantidad
de puntos de color blanquecino, de 1 a 3
mm de diametro. El bazo (Figura 1) se
encontré notablemente aumentado de
tamarnio (65 cm de iongitud y 850 g de peso),
ocupando gran parte de la cavidad. La parte
media del bazo presentaba una ruptura de
12 cm de longitud. La cavidad abdominal
contenia aproximadamente 500 ml de sangre
semicoagulada. El higado se apreci6 firme
al tacto, congestionado y con bordes
redondeados, sobre la superficie de corte se
observaron multiples puntos blanquecinos de
1 a 2 mm de diametro, distribuidos
difusamente (Figura 1).
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FIGURA 1: BAZO MUY AGRANDADO (FLECHAS)
QUE OCUPA UNA GRAN PARTE DE LA CAVIDAD
ABDOMINAL. EL HIGADO MUESTRA UN

PUNTILLEO BLANQUECINO.

En el resto de los érganos no se observaron
lesiones de interés diagnoéstico.

DESCRIPCION DEL SEGUNDO CASO

En enero de 1994 se remitié al mismo
laboratorio un cerdo vivo, raza York/Landrace,
macho, de 40 kg de peso y de 7 meses de
edad, procedente de una granja de ciclo
completo ubicada en el estado de
Michoacan. La historia clinica referia
reduccion en el consumo de alimento,
emaciacion progresivay disnea sin respuesta
al tratamiento con antibidticos. A la
inspeccion externa el animal presenté pelo

sucio, estado de carnes malo, mucosa oral
y conjuntival palidas y laceraciones en la piel
de miembros posteriores. Lo més relevante
fue la presencia de muitiples abultamientos
de diferente tamafio, distribuidos
principalmente en los miembros posteriores
y en la region de la cabeza, causando
deformacion a los lados de la mandibula y
parte anterior del cuello. El animal fue
sacrificado con pistola de émbolo oculio. A
lainspeccion interna en la region mandibular
y submandibular a nivel subcutaneo, se
observaron varias masas nodulares de color
blanquecino, que median hasta 15 cm de
diametro y que correspondian a los nédulos
linfaticos mandibulares, submandibularesy
retrofaringeos. Al corte, estas masas
presentaron un tejido compacto de color
blanco - amarillento y en el centro pequefias
zonas de tejido necrético caseificado. Los
nddulos linfaticos inguinales y crurales
nresentaban igual aspecto, pero de un
tamafio mas reducido (8 cm de diametro).
En los nédulos linfaticos restantes no se
observaron cambios macroscopicos.

De ambos cerdos se realizaron frotis
sanguineos, de medula 6sea y de masas
tumorales para el estudio citoldgico,
utilizando las tinciones de Giemsa y Wrigth.
Para el estudio histopatologico se obtuvieron
cortes de los nddulos linfaticos tumorales y
de otros tejidos como higado, bazo, rifién,
pulmoén y piel. Los cortes de tejidos se
procesaron por el método rutinario de
inclusién en parafina, cortando a 8 micras
de espesor y tiiendo con hematoxilina-
eosina {16). A partir de las muestras
incluidas en parafina se realizé el estudio
inmunohistogquimico para la clasificacién
celutar (17), utilizando anticuerpos
monoclonales contra antigeno de cerdo
(PAN-B y PAN-T)*. En cada caso, con las
mismas técnicas se analizaron los tejidos
de un cerdo clinicamente sano, con el finde
hacer un analisis comparativo de las lesiones
observadas en los cerdos objeto del estudio.
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HALLAZGOS MICROSCOPICOS DEL
PRIMER CASO

En los frotis de médula ésea y masas
tumorales de los nédulos linfaticos se
identificé una poblacién de linfocitos de

escaso citoplasma, cromatina granular y
nucleolo prominente, con nucleos grandes
hendidos y no hendidos, predominando los
no hendidos. Varias de estas células se
encontraban en mitosis, algunas de las
cuales eran atipicas (Figura 2).

FIGURA 2: MICROGRAFIA DE NODULO LINFATICO QUE MUESTRA LINFOCITOS NEOPLASICOS Y MITOSIS

ATIPICAS (FLECHA).

FIGURA 3: MICROGRAFIA DE HIGADO CON SEVERO INFILTRADO DE CELULAS NEOPLASICAS.
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En los cortes histolégicos en parénguima-

hepatico, se observaron las mismas células
con caracteristicas iguales a las descritas
en la citologia, con distribucion multifocal
perilobulillar (Figura 3).

El bazo se encontré completamente invadido
por este tipo de células neoplasicas, severa
proliferacién de tejido reticuiar y abundante
pigmento granular color ocre, con
localizaciéon intra y extracelular. En pulmén,
los septos alveolares se encontraron

engrosados por estas células neoplasicas.
La piel present6 una epidermis muy delgada,
a nivel de dermis se encontré abundante
colagena edematosa, congestionada y
severamente infiltrada en forma difusa por
células neoplasicas, con distribucién
perivascular (Figura 4).

En rifién se observaron moderados cambios
degenerativos en células epiteliales de los
tubulos y notable infiltrado intersticial difuso
de células neoplasicas (Figura 5).

FIGURA 4: MICROGRAFIA DE PIEL CON SEVERO INFILTRADQ DE CELULAS NEOPLASICAS EN DERMIS

Y EPIDERMIS (FLECHA).

FIGURA 5: MICROGRAFIA DE CORTEZA DE RINON CON NOTABLE INFILTRADO INTERSTICIAL DE

LINFOSITOS NEOPLASICOS.

118



Por medio de la prueba inmunohistoquimica
utilizando anticuerpos monocionales, se
determind que la reaccién proliferativa se
debia a una poblacién de linfocitos tipo B.

HALLAZGOS MICROSCOPICOS DEL
SEGUNDO CASO

En los frotis de medula 6sea y masas
tumorales, se observé el mismo tipo de
células con las caracteristicas descritas en
el primer caso, aunque habia menor nimero
de células en mitosis.

En los cortes histolégicos obtenidos de las
diferentes muestras de tejidos, (masas
tumorales, higado, bazo, rifidén, pulmén y piel)
solo se encontraron hallazgos patolégicos
en las masas tumorales de los nodulos
linfaticos, presentando similar tipo de células
linfociticas a las del caso 1. Ademas, se
observaron extensas areas de necrosis
licuefactiva y varios vasos sanguineos
pequefios de neoformacion. Por mediode la
inmunohistoguimica se determiné que la
reaccidon linfoproliferativa también
correspondia a una poblacion de linfocitos
tipo B.

En los cerdos utilizados como controles, en
los frotis de nédulos linfaticos y medula 6sea,
se observd una poblacién de linfocitos con
caracteristicas normales. En los cortes
histolégicos de nédulos linfaticos no se
observaron alteraciones patoldgicas. Conla
prueba de inmunohistoquimica se identifico
a los dos tipo de linfocitos (T y B), siendo
normal la proporcion de la poblacién celular
y también sus caracteristicas citoldgicas.

Considerando la clasificacién de Hayashi y
col (2), ambos casos, debido a la
distribucién de las lesiones, fueron
diagnosticados como linfomas de tipo
multicéntrico, aunque en el segundo caso
hasta el momento del sacrificio unicamente
se encontraban afectados los néduios

linféticos y meédula ésea, sin llegaratna
involucrar a los érganos parenquimatosos ;
debido a la arquitectura tisular de tipo
nodular (3,5) y de acuerdo a las
caracteristicas citologicas se consider6 a
la clasificacién de Luks y Collins (1), porlo
que los dos linfomas fueron clasificados
como linfociticos tipo B de células grandes
y nicleo no hendido. Este tipo de linfoma
generalmente se presenta en animales
jdvenes (13, 15, 18, 19). Se desconoce la
etiologia de los linfomas; aunque en cerdos
se han relacionado estos tumores con la
presencia de particulas virales (20},
ademas, en esta especie también se ha
descrito una forma de linfoma de tipo
hereditario (21,22). El linfosarcoma es el
tumor mas comun de los cerdos afectando
a cerdos menores de un afio de edad (10).

En México no existen estadisticas que
demuestren el nimero de cerdos afectados
por los diferentes tipos de linfoma, mientras
que, paises que llevan registros a nivel de
rastro sobre la presencia de esta
enfermedad, informan de un nimero de
casos bastante bajo (23). Sin embargo, es
conveniente empezar a considerar al linfoma
dentro del diagnéstico diferencial de las
enfermedades del cerdo, ya que puede haber
casos enque las lesiones presentes enla
piel de unanimal vivo se puedan confundir
con algunas enfermedades infecciosas,
comoes elcaso delafiebre porcina clasica,
lo que puede causar gran desconcierto,
sobre todo en zonas libres o que se
encuentran en fase de errac.cacién de esta
enfermedad. Ademas, se debe considerar
a esta enfermedad como causa de muerte
en los cerdos para poder determinar su
frecuencia y asi poder cuantificar las
pérdidas econdmicas que podria estar
ocasionando a la porcicultura nacional .
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DESCRIPTION OF TWO CASES OF
LYMPHOMAIN PIGS

SUMMARY

The aim of this paper is to describe the morphology, cytologicai
and histological characteristics of two cases of lymphoma in
pigs. A specific-pathogen-free pig died suddenly showing
multiple iregularly shaped erithematous areas on several skin
regions. At necropsy the pig showed haemoperitoneum and
spleen enlargement and rupture of the spleen. The lymph
nodes were firm ¢n palpation and greatly enlarged. At
microscopic examination of liver and lymph node sections there
were many 1-3 mm white foci. The second case was a fattering
pig killed because of progressive emaciation and dyspnea. At
external inspection multiple subcutaneous lumps of varying
sizes were seen on the thighs and the lower jaw. At necropsy
the lumps were seen as nodular masses, firm at palpation,
which turned out to be the local lymph nodes. When the lymph
nodes were cut, a white yellowish tissue with central areas of
necrosis was seen. Samples were taken from both animals for
cytology, histology and immunohistochemistry. Considering the
distribution of the lesions, the tissue architecture, type of
neoplastic cells observed and immunohistochemistry results,
both iymphomas were classified as multicentric nodular B-type
lymphocytic lymphornas.

KEY WORDS: Pigs, Lymphoma, Neoplasm. Muiticentric.
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