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RESUMEN

El tumor venéreo transmisible canino (TVT), también conocido como sarcoma
veneéreo transmisible, es una neoplasia que se produce a través de la transferencia
de células tumorales vivas de un perro a otro, generalmente en el momento de la
copula. Una vez implantadas en un nuevo animal, estas células se reproducen y
forman un tumor que generalmente se localiza en los 6rganos genitales externos de
machos y hembras, ocasionalmente en los 6rganos genitales internos y, mas
raramente, se localiza en 6rganos de cavidad abdominal. Ante ello, el objetivo del
siguiente trabajo es determinar la incidencia y secuencia de la diseminacién del TVT
por analisis macroscopico de los érganos genitales externos, 6rganos genitales
internos y el sistema nervioso periférico en caninos hembras. Para el analisis
macroscopico se realizaron necropsias y anatomia gruesa de tres hembras caninas
de razas diferentes con neoplasias malignas. Los resultados de este trabajo de tesis
se observo masas ulceradas y proliferativas en la parte externa de la vagina con
forma de coliflor fuera de los labios bulbares y pequeia masa hemorragica en el
vestibulo vulvar. También, se observd metastasis en el ovario izquierdo con un
tamafio prominente de 8 cm aproximadamente, en los rifones se aprecio gran
numero de pequefios circulos blancos con una luz central, en los ganglios nodosos
a nivel toracico, abdominal y pélvico, en los pulmones se observo puntos blancos y
protuberancias. Con respecto, a las estructuras nerviosas periféricas y 6érganos del
aparato urogenital no se observaron algun cambio o alteracion en su morfologia o
en su topografia. En conclusién, el TVT en las hembras caninas afecta
principalmente y con mayor frecuencia a los organos genitales externos v,
ocasionalmente, a los 6rganos genitales internos. Macroscopicamente, el sistema
nervioso periférico y el aparato urinario inferior no sufrieron lesiones cancerosas.
Asimismo, el tumor sticker no tiene un orden ascendente de diseminacion sobre los

organos del aparato urogenital.



INTRODUCCION

En caninos hembra el aparato genitourinario comprende una serie de 6érganos que
tienen un origen embriolégico comun, van a diferenciarse en aparato genital y
aparato urinario con funciones diferentes pero que comparten estrechas relaciones
anatomicas (Dyce et al., 2010 ).

Especificamente en la hembra canina tiene una relevancia muy importante dado
gue uno de los principales padecimientos es una enfermedad de alto valor sanitario,
lo que se como Tumor Venereo Trasmisible, y en el desarrollo de este trabajo busca
ampliar el conocimiento acerca de las lesiones y zonas del aparato genitourinario

que mas suelen ser afectadas, y dar una respuesta al porque de esos hallazgos.

Aparato reproductor

En las hembra caninas los érganos del aparato reproductor se dividen en internos y
externos (Fig. 1). Dentro de los 6rganos internos se incluye a los ovarios, las
trompas uterinas, el utero, la vagina y los vestibulo. Los genitales externos incluye

a la vulva, el clitoris y las glandulas mamarias (Dyce et al., 2010 ).
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Figura 1. Descripcion grafica de la anatomia del aparato reproductor del canino hembra.



Ovarios

Los ovarios de la hembra canina, son dos estructuras de pequefo tamaro, de forma
oval y alargada que poseen una longitud media de 2 cm y se encuentran ubicados
dentro de la cavidad abdominal, cada una en relacion al polo caudal del rifidén
correspondiente (Fig. 2). El ovario izquierdo esta localizado 1 a 3 cm caudal al rifidén
izquierdo y aproximadamente 13 cm caudal a la ultima costilla y esta relacionado,
lateralmente, con el bazo. El ovario derecho se encuentra 10 cm caudal a la ultima
costilla del correspondiente lado, situado entre la parte derecha del duodeno y la
pared abdominal lateral (Dyce et al., 2010). Las gonadas femeninas se encuentra
rodeado por una capa de tejido peritoneal que lo envuelve completamente formando
una bolsa, denominada bolsa ovarica. El tejido peritoneal que forma la bolsa ovarica,
esta compuesto por dos capas, una externa y otra interna. Estas capas contienen
gran cantidad de grasa y musculo liso y continuan su recorrido hacia el cuerno del
utero formando asi el mesosalpinx y el ligamento propio del ovario (Dyce et al., 2010
). Los ovarios tienen como funcion la produccion y expulsién hacia las trompas
(ovulacién) de ovocitos, y la produccidn y secrecion de las hormonas femeninas,
estrogenos y progesterona (Dyce et al., 2010). La irrigacién sanguinea del ovario
proviene de las arterias uterina y ovarica, siendo la ovarica la de mayor importancia.
Caudalmente, la arteria ovarica se anastomosa con la arteria uterina,
considerandose a esta como una fuente suplementaria de sangre arterial al ovario
(Dyce et al., 2010).
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Figura 2. Fotografia anatémica del ovario y su bolsa ovarica del canino hembra.



Trompas uterinas

Las trompas uterinas u oviductos son dos estructuras tubulares pequefas, de unos
5 a 8 cm de longitud, las cuales conectan a los ovarios con los cuernos uterinos
(Dyce et al., 2010). En ellas ocurre el transporte de gametos, la capacitacion
espermatica, la segmentacion embrionaria y el transporte sincronizado del embrién
hacia el utero para su posterior nidacién. Los oviductos estan formados por tres
porciones, las cuales se denominan infundibulo, ampolla e itsmo (Fig. 3). El
infundibulo es la extremidad ovarica de la trompa uterina, se encuentra localizado
cerca de la abertura dentro de la bolsa ovarica y tiene unas estructuras que
aumentan el area de superficie lamadas fimbrias, que son eversiones de la mucosa
del infundibulo, las cuales facilitan el deslizamiento del ovocito hacia el utero en el
momento de la ovulacion. El infundibulo tiene una pequeina abertura, por la cual
ingresa el ovulo dentro de la trompa uterina cuando se produce la ovulacion y
desemboca dentro del cuerno uterino a través del llamado agujero uterino. Los
ovocitos se movilizan por la trompa uterina hacia el utero mediante movimientos
peristalticos. (Dyce et al.,2010; Galina, 2021).

Infundibulo

Fimbrias

Figura 3. llustracion anatémica de la division del oviducto en canino hembra.



Utero

El utero se encuentra ubicado en la cavidad abdominal, dorsal al tracto urinario y
ventral al tubo digestivo. Es una estructura tubular compuesta por dos cuernos, un
cuerpo y un cuello o cérvix (Fig. 4). Los cuernos, son dos estructuras de diametro
uniforme que divergen del cuerpo uterino, una hacia cada lado y en las cuales
desembocan las trompas uterinas (Sisson y Groosman, 1982). El cérvix se conecta
con los cuernos y la vagina. En la perra, el cuerpo es corto y los cuernos son largos
caracteristica que los diferencia de otras especies (Senger, 2003). En una perra de
tamafio medio el cuerpo uterino mide 2 a 3 cm y los cuernos 12 a 15 cm de largo
(Dyce et al., 2001; Senger, 2003 ).

Cérvix

El cérvix, se encuentra situado dorsal a la vejiga. Esta compuesto por musculo liso
formando asi el canal cervical, el cual tiene una longitud promedio de 1,5 a 2 cm. El
cérvix canino puede protruir 0,5 a 1cm dentro de la vagina pero mantiene una 27
posicion abdominal y puede ser palpable a través del abdomen solo durante el estro
(Dyce et al., 2010). El utero es el 6rgano en donde se implanta el embrion, luego de
producirse la ovulacion y posterior fecundacion, alli se desarrolla la gestacion hasta

el momento en que se desencadena el parto (Budras et al,.. 2007)

Cuerpo uterino

Figura 4. Fotografia anatémica del Utero y los cuernos uterinos en el canino hembra.



Vagina

La vagina es el 6rgano copulatorio de la hembra y continua el tracto reproductivo
luego del cérvix (Fig. 5). En la perra, la vagina es muy larga, tiene una porcion caudal
y una porcion craneal mucho mas estrecha. La vagina craneal esta limitada en la
parte anterior por el cérvix y el férnix o fondo de saco. El fornix ubicado en la porcion
craneoventral, es la parte mas profunda de la vagina. La mucosa de la vagina forma
pliegues longitudinales cuya imagen macroscopica varia en las diferentes fases del
ciclo. La vagina canina presenta un pliegue dorsal que dificulta la visualizacion del
cuello uterino. El Vestibulo Vaginal conecta la vagina con la abertura genital externa
(labios vulvares) encontrandose en su piso, cerca de la union vestibulo-vaginal, el

meato uretral externo, el cual contiene el orificio uretral externo (Sisson et al., 1982).

Vestibulo-vaginal

La unién vestibulo-vaginal es un area estrecha y angular. Esta union durante el estro
se encuentra relajada en la mayoria de las perras. Por otra parte, en el tejido
subepitelial del vestibulo existen nddulos linfaticos (Sisson et al., 1982).

Cuemos uterinos

Fémix Pared vaginal

Figura 5. Fotografia anatémica del cérvix y vagina del canino hembra.

Aparato urinario de la perra

En perras caninas el aparato o tracto urinario incluye los rifiones, los uréteres, la
vejiga y la uretra (Fig. 6). El aparato urinario importante para la eliminacion de los
productos de desecho que se crean cuando los alimentos se transforman en
energia. También mantiene el equilibrio correcto de agua y electrolitos dentro de las
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células del organismo. Otra funcion clave es la produccién de hormonas llamadas
eritropoyetina y renina, que son importantes para mantener una presion arterial
saludable, producir células sanguineas y absorber la sal correctamente. Finalmente,
el aparato urinario procesa la vitamina C (Budras et al., 2007)

Pelvis renal

Uréteres

Uretra

= z o l
Rifnones

\enas renales Arterias renales

Figura 6. llustracion del aparato urogenital del canino perra.
Rifiones

Los rifiones suelen estar situados contra el techo abdominal, uno a cada lado de la
columna vertebral y predominantemente en la parte ventral de la regién lumbar,
aunque a menudo se desplazan hacia craneal por debajo de las ultimas costillas
(Fig. 7). Cada rifion se situa dentro de un repliegue de la fascia sublumbar, el cual
también contiene una cantidad considerable de grasa, a veces suficiente para cubrir
por completo el riidn. La grasa lo protege contra la distorsién ocasionada por las
presiones de los érganos vecinos. La superficie de un riidn suele ser suavemente
convexa, excepto por una indentacion del borde medial. Esta indentacion conduce
a un espacio encubierto (el seno renal) ocupado por el origen dilatado (la pelvis
renal) del uréter, los vasos y los nervios que pasan al hilio renal y desde éste, y por
mas grasa (Dyce et al., 2010). Las unidad funcional del rindn son los tubulos renales
o nefronas. Estos tubulos epiteliales estan sostenidos por un intersticio de tejido
conectivo, y se calcula que ascienden a varios cientos de miles o incluso un millén

en los rinones de perro. Los rifiones tienen como funcidn primaria el mantenimiento



del medio interno. Lo hacen filtrando el plasma, extrayendo inicialmente un enorme
volumen de liquido antes de someter este ultrafiltrado a un procesamiento posterior
en el que las sustancias utiles se reabsorben de manera selectiva, las sustancias
de desecho se concentran para su eliminacion y el volumen se ajusta mediante la
conservacion del agua suficiente para mantener la composicidén del plasma dentro

de los parametros apropiados (Dyce et al., 2010).

/\

Figura 7. llustracion topografica de los rifiones y uréteres en el canino hembra. RK, rifién derecho,
LK, rifidn izquierdo, U, uréter.

Uréter

El uréter penetra en la pared de la vejiga muy oblicuamente (Fig. 6). La parte tubular
restante de cada uréter tiene un calibre bastante regular. Los uréteres siguen un
curso ampliamente sagital contra el techo abdominal, aunque puede mostrar
cambios bruscos ocasionales en su direccion. Cuando alcanza la cavidad pélvica,
el uréter gira medialmente para entrar en el pliegue genital en el macho, y en el
ligamento ancho en la hembra; esto lleva al uréter sobre la superficie dorsal de la
vejiga, dentro de la cual se abre cerca del cuello (Budras et al., 2007).



Vejiga

La vejiga funciona como un reservorio y se divide en cuello (trigono) y cuerpo con
una pared compuesta de 3 capas entrelazadas de musculo liso (musculo detrusor)
acompanadas por las capas mucosa, submucosa (Fig. 8) (Kendall et al., 2024). La
vejiga urinaria es pequefna y globular cuado esta totalmente contraida y entonces
es notable por el gran engrosamiento de su paredes y la extension insignificante de
su luz. La vejiga contraida descansa sobre los huesos pubicos; esta confinada a la
cavidad pélvica. Cuando la vejiga se expande, adquiere la forma de una pera, con
un vértice craneal (apice), un cuerpo intermedio y un cuello caudal que se estrecha
hacia el orificio uretral interno en la unién con la uretra. Aunque la distension
continua lleva una porcion de la vejiga siempre en aumento hacia dentro del
abdomen, el cuello permanece fijo dentro de la pelvis gracias a su continuidad con
la uretra (Sisson et al., 1982).

Uretra

La uretra funciona como un esfinter y corre caudalmente sobre el piso de la pelvis,
ventral al tracto reproductor (Kendall et al., 2024). Atraviesa en forma oblicua la
pared vaginal para abrirse ventralmente en la unidn de la vagina y el vestibulo. La
musculatura uretral se compone de dos capas: una interna de musculo liso (esfinter
uretral interno) y una externa de musculo estriado (esfinter uretral externo) (Fig. 8).
El musculo liso consta de capas circulares longitudinales, externa e interna, y media,
que comienzan en el cuello vesical y se extienden distalmente (Kendall et al., 2024).
Los fasciculos craneales del musculo liso circundan la uretra, mientras que los
caudales la sostienen dentro de asas en forma de U que se originan y terminan en
la pared vaginal. La contraccion de esta parte del musculo cierra la uretra
presionando los dos 6rganos entre si, y también estrecha la vagina (Dyce et al.,
2010). En la perra, el cuello vesical se ve reforzado por un esfinter de musculo liso
que rodea la mitad craneal de la uretra y gradualmente se integra con el musculo

estriado caudalmente a la vagina (Kendall et al., 2024).



Musculo liso
Musculo estriado
Musculo liso y estriado

|

Esfinter interno Musculo uretralis
muscular

Musculo detrosor

Figura 8. llustracion de la vejiga y uretra del canino hembra.

Tumor

El tumor es una masa anormal de tejido que aparece cuando las células se
multiplican mas de lo debido o no se mueren cuando deberian. Los tumores son
benignos (no cancerosos) o malignos (cancerosos) (Fig. 9). Las masas benignas a
veces crecen mucho, pero no se diseminan y tampoco invaden los tejidos cercanos
ni otras partes del cuerpo. Las masas malignas suelen diseminarse o invadir los
tejidos cercanos, y también es posible que se diseminen a otras partes del cuerpo
a través de la sangre y el sistema linfatico. (Vail et al., 2020)

Su'perficie de Vaso Ulceracion Intravasacion
piel intacta linfatico en la sangre

Necrosis

Invasion
infatica

Tumores benignos Tumores malignos
(No metastasis) (Metastasis)

Figura 9. Comparacion y diferencia entre un tumor benigno y un tumor maligno. El tumor benigno
tiene una capsula. El tumor maligno tiene necrosis, intravasacion en el vasos sanguineos e invasion

linfatica.
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Entre los caninos una de las neoplasias mas comunes es el tumor venéreo
transmisible (TVT) es uno de los tumores de propagacion incontrolada a través del
apareamiento donde se ven afectados principalmente a los genitales externos y
ocasionalmente los genitales internos (Gupta y Sood, 2012). El TVT, es un tumor
reticuloendotelial benigno y es el mas comun de los tumores del tracto genital de la
especie canina (Abedin, 2020), también se conoce como sarcoma de Sticker,
granuloma venéreo, contagiosum sarcoma venéreo, linfosarcoma contagioso,
condiloma canino, linfoma contagioso y trasplantes celulares alogénicos
(Goldschmidt et al., 2011). Tiene una tasa de incidencia relativamente alta entre
todos los tipos de tumores (Ucar, 2016). Las células tumorales venéreas
transmisibles contienen un numero anormal de cromosomas que van de 57 a 64 y
un promedio de 59, en contraste con los 78 normales de las especies y es el unico
ejemplo demostrado de tumor que se trasplanta como aloinjerto durante un
trasplante celular (Abedin, 2020). Las caracteristicas de los antigenos de superficie
sugieren que todos los TVT surgieron de un unico tumor canino original (Higgins,
1966). La capacidad de la respuesta inmunoldgica del huésped tiene un papel
principal en la expansion de tales tumores con un aumento en la gravedad

observado en animales inmunolégicamente comprometidos (Martins ef al., 2005).

Tumor venéreo transmisible

La transmision de TVT se produce mas facilmente si hay un dafo evidente en la
superficie de la mucosa genital (Martins et al., 2005). Y son las hembras que se
contaminan con TVT mas que los machos porque un solo macho infectado suele
aparearse con numerosas hembras (Gupta y Sood, 2012). Durante el apareamiento,
cuando la hembra esta en celo permanente, los tejidos se forman dafios en el tracto
genital de la hembra debido al alargamiento del pene infectado y a la prolongacion
del apareamiento (Abedin, 2020). En los perros macho, el TVT suele localizarse en
la parte caudal del pene, desde el corpus hasta el bulbo, o en el glande del pene,
desde el cuerpo hasta el bulbo, o en el glande del pene, mientras que rara vez se
observa en el prepucio. En cambio, en las hembras, el TVT se desarrolla en la pared
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posterior de la vagina, en la unién del vestibulo vaginal y la vagina, puede cubrir el

orificio externo de la uretra y sobresalir de los labios vulvares (Abedin, 2020).

ElI TVT surge de trasplantes celulares alogénicos y que las células anormales de las
neoplasias son los vectores de transmision (Strakova y Murchison, 2014). La
exfoliacidn y trasplante de células neoplasicas durante el contacto fisico (olfatear,
lamer, arafiar o morder) proporciona el principal modelo de transmisién en sitios
extragenitales como labios, la mucosa genital, la mucosa nasal u oral, la mucosa
del recto, a los tejidos subcutaneos y peritoneo (Park et al., 2006). El crecimiento
del tumor reticuloendotelial aparece entre 15 y 60 dias después de la implantacion.
Las neoplasias pueden crecer lenta e impredeciblemente durante afios o ser
invasivos y eventualmente se vuelven malignos y metastatizan (Vail et al., 2020) El
TVT es un tumor inmunogénico y se ha demostrado que el sistema inmunoldgico
del huésped tiene un papel principal en la inhibicion del crecimiento tumoral y la
metastasis. De ahi que, los perros jévenes y perros con un sistema inmunoldgico
comprometido, los tumores pueden tener una mayor tendencia a metastatizarse
(Strakova y Murchison, 2014). La metastasis del TVT ha sido descrita en tejidos
subcutaneos, piel, linfonodos, ojos, cerebro, higado, bazo, mucosa oral, peritoneo y
medula Osea, siendo las mas peligrosas las producidas en el globo ocular y en
sistema nervioso central (Martins et al., 2017)

Microscopicamente el TVT se caracteriza por presentar células grandes
redondeadas u ovaladas de diametros que comprenden entre 15-30 micras; estas
presentan un nucleo y citoplasma ligeramente aumentado (Figs. 10, 11 y 12). El
citoplasma se muestra moderadamente baséfilo y con vacuolas citoplasmaticas
claras que varian entre 1-2 micras de diametro (Cattaneo y Reyes, 2003). Otra
caracteristica que pose este tumor son los nucleos mayormente excéntricos,
redondeados y ocasionalmente binucleados, ademas presentan una clara
hipercromatosis, cariomegalia e hipercondensacién de la cromatina juntamente con
la aparicion de varios nucleolos que indican distintas fases de mitosis de las células
(Sanches-Rojas et al., 2017).
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Macroscopicamente el TVT se pueden observar pequefios nddulos de color rosa a
rojo, de 1 mm a 3 mm de diametro, 2 o 3 semanas después del trasplante.
Posteriormente, los nédulos tumorales se fusionan formando masas mas grandes,
rojas hemorragicas con aspecto de coliflor y friables (Savadkoohi et al., 2013). Las
masas pueden tener entre 5 y 7 cm de diametro y progresar hacia la mucosa en
forma de lesiones subcutaneas multilobulares (lesiones iniciales dermoepidérmicas
superficial o pediculada.), con diametros que pueden superar los 10-15 cm (Park et
al., 2006). Estas lesiones sangran con facilidad y, al aumentar de tamafno,
normalmente se ulceran y se contaminan. Los tumores ulcerados poseen un alto
contenido celular inflamatorio como neutrdfilos, macrofagos, linfocitos y otras
células epiteliales contaminados o en fagocitosis de agentes bacterianos
(Valenciano y Cowell, 2013)

Clasificacion de TVT en perro

TVT de patron linfocitoide

Para este patron se observan células redondeadas (60%) con citoplasma granular
fino, de nucleos mas centralizados y con mayor relacion nucleo: citoplasma, muy
similar a la observada en linfocitos de la linea hemolinfatica (Fig. 10) (Do Amaral et
al., 2007; Sanchez-Rojas et al., 2017).

&
oStk

Figura 10. Tumor venereo transmisible de patrén linfocitoide. Muestra citolégica en la que se observa

predominio de células redondas de citoplasma escaso y alta relacion nucleo: citoplasma. 40x.
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TVT de patron plasmocitoide
Se le clasifica de esta manera cuando el 60% de las células que forman parénquima
de la muestra son de forma ovoide con citoplasma abundante, en comparacién al
de la linea linfocitoide y con un nucleo excéntrico similar a los plasmocitos (Fig. 11)
(Sanchez-Rojas et al., 2017).

Figura 11. Tumor venereo transmisible de patrén linfocitoide. Se observa predominio de células

redondas de escaso citoplasma y alta relaciéon nucleo: citoplasma. 40X.

TVT de patron mixto

Se le denomina de esta forma cuando se encuentra una poblacién mixta de células
semejantes a linfocitos y plasmocitos donde ninguno rebasa la mayoria del campo
de observacion microscopica (Fig. 12) (Amaral, 2005; Do Amaral et al., 2007). Es
tumor relacionan la linea plasmocitoide como un tumor pequefio, mientras que la
linea linfocitoide y mixta a tumores medianos y grandes (Sanchez-Rojas et al.,
2017).
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Figura 12. TVT de patrén Mixto. Se observa presencia de dos tipos morfolégicos, sin predominio de

ninguno (flecha roja: célula tipo plasmocitoide; flecha azul: célula tipo linfocitoide). 40X

ANTECEDENTES

Rogers, et al.,1998 encontraron metastasis de sarcoma venéreo en &rganos
extragenitales como la cavidad nasal. Por su parte, Gupta y Sood, 2012 informaron
la presencia de celulas sticker en glandulas mamarias y en los genitales externos.
Por otra parte, Park et al., en 2006 reporta que una hembra mastin, numerosas
masas de rapido crecimiento en todo el tejido subcutaneo, principalmente en el
plano dorsal del cuerpo, la mitad caudal del abdomen ventral y alrededor de la vulva.
También se observaron nédulos neoplasicos similares a los observados en el tejido
subcutaneo en el pulmon, el mediastino anterior, el higado, el bazo, el rifion y los
ganglios linfaticos superficiales y profundos en las cavidades abdominal y toracica
(Fig. 13). En cambio, Faccini et al., 2019 identifica en una perra mestiza esterilizada,
una gran masa abdominal caudal en el mufion uterino y obsreva una vejiga
ventroflexionada. Aunque los genitales externos son los mas comunmente
afectados por TVT, rara vez se observa metastasis en los 6rganos genitales
internos. Pero, Chikweto et al., 2019 reportan la presencia de metastasis en los

ovarios.
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Figura 13. Hembra mastin, numerosas masas de rapido crecimiento en todo el tejido subcutaneo. 1.
Se observan multiples ndédulos neoplasicos blancos, redondos u ovalados, de entre 3 y 12 cm de
diametro, dispersos en todo el tejido subcutédneo del tronco, principalmente en la mitad caudal del
abdomen ventral, donde las masas neoplasicas a menudo formaban cadenas. 2. Ganglio linfatico;
Frotis de impresion. Se observaron células tumorales individuales o en laminas. 3. Masa vulvar; El
tumor esta compuesto por laminas difusas de células redondas y escasa cantidad de tejido conectivo
estroma. Las células neoplésicas individuales tenian un nucleo hipercromatico redondo con un
nucléolo eosindfilo distintivo y cromatina punteada. 4. Pulmén;Laminas difusas de tejido neoplasico
desplazaron y reemplazaron la arquitectura normal del pulmén. 5. Masa vulvar; Los citoplasmas de
las células tumorales estan marcados positivamente con un anticuerpo anti-lisozima.6.

Electroforesis en gel de agarosa.

Estudios mas recientes como el Groth et al., 2021, duarante un procedimiento
quirurgico de celiotomia exploratoria y ovariohisterectomia en una perra mestiza,
identifican un utero agrandado con presencia de una cantidad moderada de
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contenido hipoecoico en su luz, ademas de estructuras circulares hiperecoicas en
la region dorsal a la vejiga, cerca del cuerpo uterino. También, se logro visualizar
ambos cuernos uterinos y el cuerpo del utero moderadamente aumentados de
tamano, con contenido en su interior y pared engrosada compatible con complejo
hiperplasia endometrial quistica-piometra. Se identificaron pequenos nddulos
adheridos al mesenterio y a la superficie serosal de los cuernos uterinos y del
intestino. Ademas, se observaron masas diseminadas por todo el abdomen, de color
blanquecino a rosado, con tamafios que variaban desde 0,3 cm hasta 8 cm de
diametro, consistencia fibroelastica, adheridas al mesenterio y peritoneo que
recubren el intestino, bazo, vejiga urinaria, cuernos y cuerpo uterino y pared
abdominal (Fig. 14). Otro estudio reciente por Ball y Hoddinott, 2024, reportan con
base a un examen post-mortem en una perra mestiza, multiples nédulos en su
cuerpo, vulva, mucosa ocular y encias. Durante la necropsia del canino se observa
un nodulo blanquecino grisaceo bien definido cerca del talamo. También se

encontraron nodulos similares en el pulmén y la camara anterior del ojo.

LB

Figura 14. Cuernos uterinos distendidos de una perra con pared engrosada. Asa intestinal, Utero y
mesenterio mostrando pequefios nodulos rosados en la serosa (flechas rojas). Multiples nédulos
distribuidos por toda la cavidad abdominal. Mufidn uterino (flecha verde); asas intestinales (flecha
azul).
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JUSTIFICACION

El sarcoma transmisible se observa comunmente en perros callejeros jovenes y
sexualmente activos en zonas urbanas donde el apareamiento no esta controlado.
Es el unico tumor conocido que se puede trasplantarse como aloinjerto dentro de la
misma especie, e incluso a otros miembros de la familia canina. De ahi que, el TVT
es uno de los tumores de propagacion incontrolada a través del coito donde se ven
afectados principalmente a los genitales externos. El TVT suele ser tumor benigno.
Sin embargo, los casos que se desarrollan lentamente a lo largo del tiempo se
transforman en forma maligna y causan metastasis en ganglios linfaticos, piel,
tejidos subcutaneos, higado, bazo, rifiones, ojos, pulmones, corazon, e incluso
musculatura estriada y sistema nervioso central como talamo y cerebro. Es
importante mencionar, que de los casos clinicos y de investigacidon revisados nos
fue dificil de hallar un solo reporte de la presencia del granuloma venéreo en el
sistema nerviosos periférico, ademas no se tiene conocimiento si el tumor de Sticker
se disemina en orden ascendente desde su presencia en los 6rganos genitales
externos, pasando por los érganos genitales internos hasta llegar a los 6rganos
extra genitales. Sabiendo que, la unién vestibulo vaginal es el sitio anatomico de la
abertura uretral (Ellenport,1975) y, por lo tanto, el TVT en perras prolifera en los
labios bulbares y sobresale en el orificio externo de la uretra, y en ocasiones avanza
al propio organo reproductor e inclusive a érganos abdominales. Ante esta incognita
y teniendo como conocimiento que embriolégicamente los 6rganos del aparato
urogenital se desarrollan del mesodermo intermedio, ademas estan relacionados
fisiologicamente, en este estudio vamos a determinar si existe la presencia de TVT
en organos internos o si se diseminan secuencialmente a los cuellos uterinos, a la
vejiga urinaria, a los uréteres, al esfinter externo de la uretra, a los ovarios y al
sistema nerviosos periférico. La presencia de TVT en dichos organos reforzaria,
contribuiria y acrecentaria mas antecedentes de la neoplasia en perros y con ello
poder prevenir otros efectos secundarios como la obstruccidn uretral que resulta en
disuria, incontinencia urinaria, neuropatia periférica que puede ser el resultado de

lesiones traumaticas, problemas metabdlicos, etc. Lo que resultaria para el paciente
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una mala calidad de vida y con vias a la eutanasia. Por otra parte, este estudio con
dicha contribucion serviria de medio para predisponer a los duefios de los pacientes
con TVT. Aunque no existe ningun método para prevenirlo. Sin embargo, se puede
ayudar a la prevencion o propagacion del tumor fomentando con Instituciones de
Salud Publica campafas de esterilizacion y de tratamientos farmacologicos para

evitar el contagio a otros perros y a caninos silvestres.

HIPOTESIS

El tumor venéreo transmisible invade y se disemina ascendente por los 6rganos
genitales externos, pasando por los 6rganos genitales internos hasta llegar a los
organos extragenitales como el sistema nervioso periférico y tracto urinario inferior

en hembras caninas.

OBJETIVO

Determinar la incidencia y el patron de diseminacion del tumor venéreo transmisible

en hembras caninas mediante analisis macroanatomico y necropsias.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Cuantificar la incidencia del tumor venéreo transmisible (TVT) en hembras
caninas diagnosticadas mediante necropsias.

e Describir las caracteristicas macroanatdomicas del TVT presentes en los
organos genitales externos.

e Analizar la diseminacion del TVT hacia 6rganos extragenitales, como el

sistema nervioso periférico y el tracto urinario inferior.
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DISENO EXPERIMENTAL

Disefio en el Uso, Manejo y Eutanasia de los Caninos Hembras para Usos de

Experimentacion

Método de diagndstico fisico.

Donacion de caninos Cumplimiento de la Norma

hembras con TVT. Ofical Mexicana para el

n: 3 manejo, sedacion y eutnacia.

Analisis macro-anatémico

y Necropsia.
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METODOLOGIA

Se manejaron tres hembras caninas de diferentes razas con neoplasias malignas.
La edad de los perros oscilara entre dos y cinco aios. Las caninas fueron donadas
por el Centro de Atencion Canina y Felina de Tehuacan, Puebla (Fig. 15) que se
apega a la NORMA Oficial Mexicana NOM-062-Z00-1999, especificaciones
técnicas para el cuidado y uso de los animales.

Procedimiento quirurgico

Para la eutanasia humanitaria se apagd a la Norma Oficial Mexicana NOM-033-
SAG/Z00-2014, métodos para dar muerte a los animales domeésticos y silvestres.
El primer punto, se canalizo la vena cefalica con catéter desechable y se administro
una dosis de Xilacina-Ketamina 3-5 mg/kg + 0.2-1 mg/kg de peso vivo como
preanestésico a fin de evitar dolor o molestias durante el manejo. Posteriormente,

se administré una sobredosis pentobarbital 120-150 mg/kg (Fig. 16 A, By C).

Los cadaveres se colocaron decubito supino o lateral con las patas colgando sobre
el borde acolchonado de la mesa quirurgica y cola levantada (Fig. 16 D). Se coloco
un hilo de sutura alrededor del ano para limitar la contaminacién durante la
operacion. Se prepara la zona para una cirugia aséptica; se insertd un catéter
urinario en el orificio uretral para evitar la contaminacion del orificio uretral para

salvaguardar la uretra. Posteriormente, se procedio a la necropsia iniciando con una
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incision en linea alba para poder visualizar en primera instancia 6rganos de cavidad
abdominal (Fig. 16D), se realiz6 una busqueda macroscopica de los drganos
internos, 6rganos externos y organos extragenitales (sistema nervioso periférico y
tracto urogenital inferior) sin dafiar ningun componente que pueda causar alteracion
de los resultados y analisis macroscopicos. Final, se extrajo muestras de cuello
uterino, vejiga urinaria, esfinter externo de la uretra, ovarios y nervios y plexos

nerviosos.

o\

Figura 16. Procedimiento quirdrgico en las hembras caninas. A y B) Procedimiento de canalizacion.

C) Via de administracion de los farmacos para la sedacion y eutanasia. B) Incision en la linea alba

para proceder a la Necropsia.
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RESUTADOS

Primer biomodelo. Perra mestiza tipo pitbull durante la anatomia gruesa y la
necropsia se observo dos masas de tamafo pronunciado en la parte externa de la
vagina mas precisamente en labios externos (Figs.17 Ay B). La primera masa, se
observa ulcerada y proliferativa (Fig. 18 A). La segunda masa, es de mayor
volumen, aun encapsulada por tejido epidérmico (Fig. 17 A). En el area pélvica, se
observd que el ovario izquierdo presentaba un tamafio prominente (8 cm
aproximadamente) (Figs. 17 B). Por su parte, el ovario derecho presenta un ligero
aumento de tamario con un desarrollo anormal (Figs. 17 B). En el area abdominal
se perciben en los rifiones un gran numero de pequefios circulos blancos con una
luz central (Figs. 17 C). En la region toracica se observan en los pulmones la
presencia de puntos blancos y protuberancias (Fig. 17D). También, se observa
metastasis en los ganglios nodosos (Fig. 17 E). En estructuras nerviosas periféricas
(Fig. 17 F) y 6rganos del tracto urogenital inferior no se observaron algun cambio o
alteracion en su morfologia o en su topografia (Fig. 17 B).

Segundo biomodelo. Perra mestiza tipo Husky de dos afios de edad se observo una
pequefia masa hemorragica en el vestibulo bulbar (Fig. 18 Ay B). No se percibio
metastasis o diseminacion de TVT en los 6rganos internos (Fig. 18 C-F). En
estructuras nerviosas como los nervios periféricos (Fig. 18. C) y el plexo nervioso
(Fig. 18 D y E) no hay alteraciones morfologicas. De igual forma no se observaron
cambios morfolégicos en érganos del aparato urogenital inferior (Figura 18 F).

Tercer biomodelo. Perra hembra Gran Danés durante el examen semioldgico se
observd una masa hemorragica de 7 cm con bordes engrosados, olor fétido y forma
de coliflor fuera de los labios bulbares (Fig. 19 A). Al proceder con el trabajo de
necropsia se detectd manchas en los pulmones y agrandamiento en los nédulos
linfaticos (Fig. 19 B). En rifidn, estbmago e higado no presento diseminacion de la
masa tumoral (Fig. 19 D y F), al menos no de manera evidente. Con respecto al
aparato urogenital inferior (Fig. 19 C) y al sistema nervioso periférico (Fig. 19 E) no
presento algun cambio morfoldgico.
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Ovario

Figura 17. Anatomia gruesa y Necropsia de la canina mestiza Pitbull. A) Masa tumoral ulcerada y
proliferativa, B) Analisis del aparato urogenital. c) Multiples manchas blancas en el rifion. D)
Presencia de metastasis en los ovarios. E) Nodulo linfatico en forma de hongo. F) Plexo nervioso sin

alteraciones morfoldgicas.
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Figura 18. Anatomia gruesa y Necropsia de la canina Husky. A y B) Masa tumoral en la apertura
vaginal. C) Inervacion periférica simpatica y parasimpatica. D) Rifion y plexo nervioso. E) Plexo

nervioso. F) Tracto urinario inferior.
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Figura 19. Anatomia gruesa y Necropsia de la canina Gran danés A) Masa tumoral en forma de

coliflor. B) Pulmones y nodo linfatico con alteraciones. C) Sistema urogenital. D) Inervacion del vago

al estdbmago e higado. E) Plexo nervioso. F) Rifién derecho.
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DISCUSION

De acuerdo a los casos clinicos y a los estudios de investigacion el tumor sticker
tiene una mayor prevalencia en los 6rganos genitales externos y poco o nula
prevalencia en los 6rganos genitales internos. Y poco probables que se disemine o
realice metastasis en 6rganos extragenitales (Mendoza, 2006).

Nuestros resultados respaldan la idea de Papazoglou et al., 2001; Abedin, 2020;
Park et al., 2006 y Mendoza, 2006 sobre la presencia de condiloma canino en
organos con mayor prevalencia. Durante el estudio macro-anatomico y la necropsia
en los tres biomodelos se presentd con mayor frecuencia el dafio en la parte exterior
de la vulva, higado, rifidn, ovarios, pulmones y linfonodos. Por otra parte, se dice
que es poco probable la prevalencia en 6rganos genitales internos, pero estudios
de Faccini et al., 2019, identificaron una gran masa el mufién uterino. Por su parte,
Groth et al., 2021, observé utero agrandado con presencia de una cantidad
moderada de contenido hipoecoico en su luz. También, logro visualizar ambos
cuernos uterinos y el cuerpo del utero moderadamente aumentados de tamaro, con
contenido en su interior y pared engrosada compatible con complejo hiperplasia
endometrial quistica-piometra. Por su parte, Chikweto et al., 2019, report6 la
presencia de metastasis en los ovarios como lo observado en uno de nuestro
modelo animal. Con respecto, a los 6rganos extragenitales, Mendoza, 2006 y
Gabello et al, 2017, reportaron la presencia de metastasis en 6rganos poco
probables como el ganglio linfatico inguinal, bazo, medula ésea y en el cerebro.

Se sospecha y se asume que los 6rganos con mayor prevalencia a TVT es porque
son los que reciben un gran aporte sanguineo. Esto se sustenta por la formacion de
extensas redes de capilares y vasos sanguineos en el parénquima de estos
organos. Los vasos y capilares son indispensables para la nutricion de las células
tumorales y para las metastasis. Esta red venosa, le permite al parénquima tumoral
tener un gran aporte de oxigeno y nutrientes, lo cual favorecera su crecimiento y
proliferacion a mayor velocidad y distancia (De la Garza et al., 2014). Ante esto, el
TVT resulta poseer la habilidad de angiogénesis lo que ayuda a su metastasis en

27



organos de mayor perfusion sanguinea y no en organos de menor perfusion
sanguinea, aunado que se deduce la implicacion de linfocitos T para la invasion y
proliferacion en ganglios linfaticos. Uno los nombres con los cuales se le conocio al
TVT en su momento fue “linofosarcoma” al ser un tumor reticuloendotelial, las unicas
células involucradas serian las de defensa o linfoides por lo que apoya la
postulacion anterior de que la infiltracion leuco o linfocitaria esta actuando a favor y
no en contra. De manera reiterada se expone la idea de que los principales lugares
de desarrollo de TVT es donde se inocula e implanta las células infectadas por TVT,
sin embargo la metastasis en particular esta poco entendida.

Otra de las teorias, de que el TVT se replique con éxitos y que tenga mayor
prevalencia por algunos érganos es por la accion pro inflamatoria y pro tumoral
donde involucra al acido araquidénico y sus derivados. Este acido se encuentra en
las grasas; y una de sus funciones es la de recubrir y proteger a los érganos. Por
otra parte, sabe que hay 6rganos con un mayor revestimiento de grasa (el higado,
el rindn y el cerebro, etc.). De ahi que esta afirmacion cobre importancia con los
resultados reportados por los autores y por nuestros resultados donde se observa
reiteradamente que el riidn, el higado, nodos linfaticos, el cerebro, etc., son los

organos internos de mayor prevalencia a TVT(Cantu et al., 2017).

Con respecto, al sistema nervioso periférico y al tracto urogenital inferior con los
estudios macroscopicos no encontramos algun tipo de lesién cancerosa. Aun
cuando, sea reportado de presencia de TVT en del sistema nervioso central (Martins
et al., 2017; Ball y Hoddinott, 2024). Ante estos antecedentes, se requiere de mayor
investigacion y de realizar diagnodsticos de TVT por inmunohistoquimica para
sistema nervioso periférico, para descartar o confirmar la presencia de células

stickers.
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CONCLUSION

El TVT en las hembras caninas afecta principalmente y con mayor frecuencia a los
organos genitales externos y, ocasionalmente, a los 6rganos genitales internos.
Macroscopicamente, el sistema nervioso periférico y el aparato urinario inferior no
sufrieron lesiones cancerosas. Asimismo, el tumor sticker no tiene un orden

ascendente de diseminacion sobre los érganos del aparato urogenital
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