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RESUMEN

El linfoma mediastinico es una neoplasia maligna del
sistema linfatico que afecta principalmente a gatos jovenes,
con frecuente asociacion al virus de la leucemia felina . Se
caracteriza por la proliferacién de linfocitos atipicos en la
region mediastinica, ocasionando compresion pulmonar vy
signos respiratorios severos. El diagndstico definitivo requiere
un enfoque multimodal que incluya citologia, histopatologia
e inmunohistoquimica, para diferenciarlo de otras masas
toracicas. Este estudio de caso describe un hallazgo incidental
de linfoma mediastinico de células T en un gato de un afio,
identificado durante la necropsia. La citologia reveld linfocitos
pequefios a intermedios, con cromatina densa, ausencia de
nucléolos y citoplasma escaso; el andlisis histopatolégico
mostré proliferacién neoplasica infiltrativa en mediastino vy
compromiso pulmonar con infiltrado inflamatorio mixto. La
inmunohistoquimica confirmé el linaje T mediante marcacion
positiva para CD3 y negativa para CD20. El prondstico en
estos casos es reservado, particularmente en presencia de
coinfeccién por virus de la leucemia felina, lo que subraya la
importancia de estrategias preventivas como la vacunacion.
Este reporte resalta el valor de la inmunofenotipificacion
para el diagndstico diferencial de linfomas felinos y enfatiza la
relevancia de la inmunohistoquimica como herramienta clave
para distinguir entre linfomas de células T y B, incluso cuando
se detectan de manera incidental.

ABSTRACT

Mediastinal lymphoma is a malignant neoplasm of the
lymphatic system that primarily affects young cats, with
frequent association to feline leukemia virus infection. It is
characterized by the proliferation of atypical lymphocytes
in the mediastinal region, causing pulmonary compression
and severe respiratory signs. Definitive diagnosis requires a
multimodal approach, including cytology, histopathology, and
immunohistochemistry, to differentiate it from other thoracic
masses. This case report describes an incidental finding of
T-cell mediastinal lymphoma in a one-year-old cat, identified
during necropsy. Cytology revealed small to intermediate
lymphocytes with dense chromatin, absence of visible nucleoli,
and scant cytoplasm; histopathological analysis showed an
infiltrative neoplastic proliferation in the mediastinum and
pulmonary involvement with a mixed inflammatory infiltrate.
Immunohistochemistry confirmed the T-cell lineage through
positive staining for CD3 and negative staining for CD20.
The prognosis in such cases is guarded, particularly in the
presence of feline leukemia virus coinfection, highlighting the
importance of preventive strategies such as vaccination. This
report underscores the value of immunophenotyping for the
differential diagnosis of feline lymphomas and emphasizes
the relevance of immunohistochemistry as a key tool for
distinguishing between T-cell and B-cell lymphomas, even
when detected incidentally.
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INTRODUCCION

El linfoma es una de las neoplasias mas frecuentes en gatos
y representa un desafio clinico relevante debido a la variabilidad
en su presentacidn y prondstico. Entre sus formas anatdmicas
destacan el linfoma mediastinico, leucémico, gastrointestinal,
multicéntrico y otros localizados en sitios como rifiones, cavidad
nasal, laringe, trdquea, sistema nervioso central y piel [1,2,3].
El linfoma mediastinico, en particular, se asocia con mayor
frecuencia al virus de la leucemia felina (FelV), sobre todo en
gatos jovenes, y se caracteriza por sintomas respiratorios graves,
como disnea y efusion pleural [4]. Dentro de los linfomas de
células T, esta variante es considerada una de las mas agresivas
por su rapido crecimiento y progresion; de forma analoga, el
linfoma intestinal se reconoce entre los mas agresivos de células

B [4].

En términos epidemioldgicos, no se han identificado
diferencias significativas por raza o sexo, aunque la edad
promedio de presentacidén es de tres afios, con ligera mayor
incidencia en machos. Factores como la ausencia de vacunacion
contra FelV, el acceso libre al exterior y la exposicién en areas
con bajas coberturas vacunales aumentan el riesgo de desarrollo
de esta neoplasia [5, 6].

El diagndstico preciso requiere determinar el linaje celular (T
0B), dado quelamorfologia porsisolanosiempre esconcluyente:
las células malignas pueden subexpresar, sobreexpresar o
expresar de forma aberrante antigenos caracteristicos de otros
linajes[7,8,9,10]. Paraello, se emplean técnicas especializadas
como la inmunohistoquimica (IHC), la inmunocitoquimica (ICC),
la citometria de flujo y las pruebas moleculares de clonalidad. En
el contexto del linfoma felino, la IHC permite confirmar linfocitos
Ty B mediante marcadores especificos, como CD3 para células T
y CD20 para células B [11,12].

ElFeLVesungammaretrovirusconfuertepotencialoncogénico,
implicado en neoplasias, trastornos hematopoyéticos,
enfermedades inmunomediadas e inmunodeficiencia felina,
en el linfoma felino, la integracion del genoma viral en el ADN
del hospedador favorece la transformacién neoplasica de los
linfocitos, probablemente mediada por la liberacidn de citocinas
y la estimulacién crénica del sistema inmune [13,14,15].

En el linfoma mediastinico, el hallazgo de derrame pleural
es frecuente, y el analisis histopatoldgico suele revelar una
poblacién monomérfica de linfoblastos con nucleos redondos
a elipticos, hipercromaticos, citoplasma escaso y vacuolado, y
numerosas mitosis atipicas. La inmunotincién positiva para CD3
confirma el fenotipo T [4, 16].

No se han reportado previamente en el pais casos de linfoma
mediastinico de células T en gatos de un afio, lo que subraya
la importancia de este informe. El objetivo de este reporte es
describir los hallazgos anatomopatoldgicos, histopatoldgicos
e inmunohistoquimicos asociados a un linfoma mediastinico
diagnosticado de forma incidental durante la necropsia de un
gato doméstico de un afo de edad.
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MATERIALES Y METODOS

Evaluacion del Paciente

En la clinica docente de especialidades veterinarias de
la Universidad de Machala, se presenta a la consulta un gato
mestizo, macho, entero, de 1 afio de edad y 3,8 kg de peso
corporal. Segun la anamnesis proporcionada por el tutor,
el paciente ha experimentado dificultad respiratoria que se
agudizo durante las ultimas 48 horas. El historial médico indica
que cohabita con otros gatos previamente diagnosticados
con FelV y que nacié de una madre positiva a FelV, la cual dio
positivo en un analisis de Inmunocromatografia CVM SensPERT
FelV Ag/FIV Ab.

En el examen clinico, se evidencia disnea severa con una
frecuencia respiratoria de 96 rpm medida con un monitor
multiparamétrico (Edan, modelo iM3, China), hipoventilacidn
pulmonar, taquipnea e hipotermia (36 °C). No se identificaron
adenopatias periféricas, y las mucosas se presentan palidas.

Se procedio a realizar una radiografia latero lateral de tdrax
izquierda (FIG. 1), mediante un equipo radiolégico (Amadeo V
nano Il, Oehm und Rehbein GmbH, Alemania).

FIGURA 1. Radiografia toracica laterolateral izquierda. Se observa aumento generalizado de
la opacidad en la cavidad toracica, comprometiendo la visualizacion de la silueta cardiaca,
borrando los pliegues del mediastino. La acumulacidn de liquido (efusion pleural) provoca
desplazamiento dorsal de la traquea.

Dadas las condiciones del paciente y el mal prondstico,
asi como también la situacién econdmica de los tutores, se
procedié a la eutanasia. Se comienza con una sedacién con:
Dexmedetomidina a dosis de 3 mcg /kg (Imapren100mcg/
mL) + Ketamina a dosis de 1 mg/kg (Ketonal 50mg) via IM
(intramuscular), luego se canalizo al paciente con catéter #24,
para administrar via venosa Propofol 8 mg/kg (Troypofol 10mg)
+ Midazolam a 0.25mg/kg (Midanex 50mg/10mL) con el fin de
llevarlo a un plano profundo, y se coloca Euthanex a dosis de 0.3
mL /kg (Pentobarbital sodico 390 mg) causando una depresion
profunda del sistema nervioso central, seguida por un paro
respiratorio y cardiaco.
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Se realizo la necropsia con el animal en posicién de decubito
dorsal, procediendo a desarticular los miembros tordacicos y
pélvicos. Posteriormente, se efectud una incision desde el
mentdn hasta el pubis, seguida de la apertura de las cavidades
abdominal y toracica. Se observo la presencia de un liquido de
aspecto turbio y serosanguinolento que fue analizado con un
refractdmetro (HANNA Instruments, HI96801, Rumania) para
medir el contenido proteico y el respectivo andlisis citoldgico.
(FIGS. 2y 3).

FIGURA 2. Cavidad toridcica de felino, evidenciandose acumulaciéon de liquido
serosanguinolento (flecha). Se observa un material blanquecino en la pared toracica y
parénquima pulmonar izquierdo (flecha).

FIGURA 3. Citologia obtenida de un extendido del liquido toracico con alta celularidad,
predominando linfocitos pequefios a intermedios con citoplasma escaso, eosinofilico, y
limites celulares bien definidos (flechas) 40 *.
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Se obtuvieron muestras para el andlisis histopatolégico
mediante reseccidn quirdrgica con bisturi estéril, las cuales
fueron fijadas en formalina tamponada al 10% para su
preservacion. Posteriormente, se realizaron cortes histolégicos
mediante el uso de un microtomo (Leica Biosystems, HistoCore
BIOCUT, Alemania) de 5 um de espesor y se sometieron a tincion
con Hematoxilina y Eosina (HE) en un laboratorio especializado
ubicado en Cuenca, Ecuador. Para el procesamiento
inmunohistoquimico, se prepararon secciones de igual grosor,
utilizando los marcadores CD3 para la identificacion de linfocitos
Ty CD20 para la deteccidn de linfocitos B [17].

La inmunomarcacién se llevé a cabo en un laboratorio de
la ciudad de Cuenca, Ecuador siguiendo el protocolo descrito
por Nakagun y col. [18] con ciertas modificaciones. Se utilizaron
anticuerpos monoclonales de origen murino dirigidos contra
CD3, marcador especifico para neoplasias de linfocitos T
(DAKO®), y CD20, empleado en la identificacidén de neoplasias de
linfocitos B (DAKO®), ambos preparados en una dilucion de 1:250
en solucidn salina tamponada con fosfato (PBS). La recuperacion
antigénica se efectudé mediante exposicién a tampdn de citrato
(pH 6.0) en microondas a maxima potencia durante 10 minutos
(min). Para ejecutar el bloqueo de proteinas inespecificas se
empled una solucién al 5% de leche descremada. Finalmente,
las muestras fueron incubadas con los anticuerpos primarios
a 4 °C durante un periodo de 18 horas (h) en una incubadora
refrigerada (SCI Finentech, FTGT-701, Corea del Sur).

La recuperacién antigénica involucrd un tratamiento térmico
por microondas a 97°C durante 15 min en una solucidn tampdn
de citrato (pH 6.0) para CD3, CD20, utilizando un horno de
microondas (Indurama, modelo IMW20S, Ecuador). Las [daminas
con cada anticuerpo primario fueron incubadas durante toda
la noche a 4°C en una camara humidificada. Los anticuerpos
secundarios fueron incubados durante 30 min a temperatura
ambiente. posteriormente, se incubaron con Envision Polymer
(Dako, Dinamarca) y se utilizé 3,3’-diaminobencidina como
cromodgeno. Los portaobjetos se contratifieron con hematoxilina
de Mayer Se utilizaron controles negativos donde los anticuerpos
primarios fueron reemplazados por solucién salina tamponada
con fosfato; como controles positivos se utilizaron linfonodo
canino normal y bazo [18].

RESULTADOS Y DISCUSION

En el presente caso, el diagnéstico de linfoma mediastinico de
células T se establecié de forma incidental durante la necropsia
(FIG. 4), integrando hallazgos anatomopatoldgicos, citoldgicos,
histopatoldgicos e inmunohistoquimicos. Esta aproximacion
multidisciplinaria coincide con lo reportado previamente
en felinos [19,20] y resalta la importancia de correlacionar
multiples técnicas diagndsticas para confirmar el linaje celular y
establecer un prondstico.
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FIGURA 4. Masa firme de color rosado localizada en el mediastino craneal, asociada a
compresion dorsal de ambos pulmones.

El signo clinico principal fue disnea severa, lo que limitd la
obtencion de proyecciones radiograficas adicionales. La imagen
laterolateral izquierda reveld silueta cardiaca aumentada vy
obliteracién de los pliegues mediastinicos por aumento de
opacidad tordcica, atribuible a efusién pleural y desplazamiento
dorsal de la trdquea. Estos hallazgos son coherentes con
reportes previos [4,16,19], donde se describe que la efusion
pleural secundaria al linfoma mediastinico provoca compromiso
respiratorio marcado, dificultad para deglutir y cianosis,
particularmente en gatos jovenes (2-3 afios) [5,21,22]. La
edad promedio reportada sugiere un patrén de presentacion
mas frecuente en animales joévenes, lo que coincide con el
presente caso.

La citologia reveld un material altamente celular compuesto
por linfocitos pequefios a intermedios, con cromatina densa,
ausencia de nucléolos, alta relacién nucleo-citoplasma y
citoplasma escaso, caracteristicas compatibles con linfomas de
células T (FIG. 5) [19,23]. Se ha descrito que los linfomas de
bajo grado exhiben cromatina hipercromatica y homogeneidad
celular [24], mientras que en los de alto grado predominan
células grandes y heterogéneas con nucléolos prominentes
[25], rasgos ausentes en este caso. El analisis histopatolégico
confirmd una proliferacién densay difusa de linfocitos pequefios
con nucleo hipercromatico y escaso estroma intercelular, patrén
concordante con otros casos descritos [16].

FIGURA 5. A. Histopatologia del pulmdn con colapso alveolar e infiltrado inflamatorio mixto
(flecha). B. Histopatologia de masa mediastinico mostrando infiltracién densa y difusa de
células linfoides pequefias con nucleo redondo, escaso citoplasma cromatina compacta
(flecha) 20 *.

Ademas de la efusién pleural, se observé colapso alveolar
e infiltrado inflamatorio de predominio neutrofilico en el
parénquima pulmonar. Hallazgos similares han sido reportados
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en gatos jovenes con linfoma mediastinico, donde la infiltracion
inflamatoria difusa pulmonar coexiste con alteraciones
radiograficas y efusion pleural [2]. Este compromiso pulmonar
secundario podria contribuir significativamente a la disnea, lo
que refuerza la necesidad de evaluacion pulmonar detallada en
casos similares

El paciente procedia de una madre seropositiva a FelV, lo
gue representa un factor de riesgo documentado para linfoma
mediastinico [20,26]. Aunque no se realizaron pruebas
especificas en este caso, la transmisién vertical y a través de
secreciones oronasales es ampliamente reconocida [27]. Si
bien hasta el 82% de los gatos con linfoma mediastinico han
resultado FelV positivos [26], también se reportan casos en
animales negativos [12,28,29], lo que sugiere la participacion
de otros factores en la oncogénesis felina. La identificacion de
estos elementos requiere investigaciones adicionales.

La inmunohistoquimica desempefia un papel central en la
diferenciacion entre linfomas de células Ty B (FIGS. 6 y 7). El
marcador CD20 es especifico para linfocitos B, mientras que el
CD3 indica linaje T [13,30]. En este caso, la expresidn intensa
y difusa de CD3 confirmd el origen T, lo que se asocia con un
prondstico generalmente menos favorable que en linfomas B

FIGURA 6. Inmunomarcacion con CD3. Se observa tincidn intensa, difusa y citoplasmatica/
membranosa en la mayoria de las células de la masa mediastinica idéntica a la anterior 20 *.

FIGURA 7. Inmunomarcacién con CD20. Se identifica escasa tincién membranosa en la masa
mediastinica 20 %,

4 0of 6
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La identificacidon de un linfoma mediastinico de células T
como hallazgoincidental subrayalaimportancia de las necropsias
en medicina veterinaria, tanto para fines diagndsticos como
epidemioldgicos. En este sentido, se han documentado casos
similares en felinos FelV negativos, como un Turkish Angora con
compromiso pulmonar confirmado por CD3 [34], y en medicina
humana, donde masas mediastinicas fueron descubiertas
accidentalmente durante procedimientos quirurgicos cardiacos
[35]. Estos hallazgos destacan que, aun sin manifestaciones
clinicas previas especificas, pueden existir procesos neoplasicos
avanzados, lo que plantea la necesidad de protocolos de
deteccién temprana, especialmente en poblaciones felinas de
alto riesgo.

CONCLUSIONES

En resumen, este informe de caso describe un linfoma
mediastinico de células T en un gato joven como hallazgo
incidental a la necropsia, cuyo diagndstico se establecié
mediante citologia, histopatologia e inmunohistoquimica,
confirmando el inmunofenotipo T gracias a la expresién del
marcador CD3. Asimismo, evidencia que el linfoma mediastinico
de células T puede presentarse como hallazgo incidental,
incluso en ausencia de confirmacién viroldgica de FelV, Este
hallazgo subraya la importancia de las técnicas avanzadas para
la caracterizacion precisa de linfomas felinos.
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