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RESUMEN

El objetivo del presente estudio retrospectivo fue determinar la frecuencia del melanoma
oral canino y su asociacion con factores de raza, sexo y grupo etario de caninos diagnosticados
por histopatologia en el Laboratorio Patologico Veterinario San Isidro en el periodo de enero del
2012 a setiembre del 2020. Se colectaron 115 informes de tumores orales en caninos y de ellos
31 fueron diagnosticados como melanoma, resultando en una frecuencia de 26.97%. Ademas, se
identificd un porcentaje mayor en machos (77,4%), de raza pura (64.5%) y de edades entre 7 a 10
afios (41.9%) de los casos de melanoma oral canino. No se encontr6 asociacion estadistica entre
la presencia de melanoma oral canino y los factores sexo, raza y grupo etario en la poblacién
evaluada.

Palabras clave: caninos, cavidad oral, frecuencia, melanoma, neoplasia

ABSTRACT

The objective of this retrospective study was to determinate the frequency of oral
melanoma and the association with breed, sex and age group of canines diagnosed through
histopathology in the San Isidro Veterinary Pathological Laboratory in the period from january
2012 to september 2020. A total of 115 reports were described as oral tumors from canines and
31 of them were diagnosed as melanoma, showing a frequency of 26.97%. In addition, a greater
presentation was identified in males (77.4%), purebreds (64.5%) and in the ages between 7 to 10
years (41.9%) of the cases of canine oral melanoma. No statistical association was found between
the presence of canine oral melanoma and the factors of sex, race, and age group in the evaluated
population.

Key words: canine, frequency, melanoma, neoplasms, oral cavity
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INTRODUCCION

En los ultimos afios, se ha logrado obtener un gran avance sobre el conocimiento de
neoplasias en medicina veterinaria y gracias a ello se tiene mayor informacion sobre pruebas
diagnosticas, clasificacion, estadificacion, prondstico y tratamiento. Si bien no se puede obtener
un numero real de casos de cancer en animales por afio, multiples estudios muestran incidencias
en diferentes paises, sobre todo para razas puras (Meuten, 2017). En el afio 2020, un estudio en
Lima realizado por Aco et al. (2020) reportaron que de 1214 informes de tumoraciones en
caninos, el 72.1 % fueron neoplasias malignas, la localizacion predominante fue en sistema
tegumentario, seguido de glandula mamaria y cavidad oral; las neoplasias predominantes fueron
carcinoma de células escamosas (7.7%), melanoma maligno (5.2%) y tumor venéreo transmisible
(4.4%).

Los tumores orales representan el 5% de todas las neoplasias en perros y, de ellos, el 65%
resulta ser maligno. De los tumores orales malignos, se consideran a las neoplasias melanociticas
como las mas comunes representando el 30-40% de tumores, en segundo lugar al carcinoma de
células escamosas con 17-25% y en tercer lugar al fibrosarcoma con 8-25% (Diaz, 2016; Meuten,
2017).

Los tumores melanociticos, segln la localizacion, pueden asociarse a mayor malignidad.
Los sitios anatémicos de presentacién mas frecuente en caninos son intraoral (56%), labios (23%),
piel (11%), dedos (8%) y otras zonas incluyendo tvea (2%) (O’Shee, 2016). La presentacion
cutanea suele ser benigna, los de caracter maligno se encuentran en dedos o uniones mucocutaneas
y suelen ser menos agresivos que la presentacion oral. Las lesiones en mucosa oral generalmente
son malignas y de mal pronostico; mientras las oculares suelen ser benignas, pero pueden generar
alteraciones secundarias (Camacho, 2017; Meuten, 2017). La mayoria de autores reportan mayor
presentacion de tumores melanociticos en mucosa oral (Smith et al., 2002), sin embargo otros los
reportan mas en piel (Camacho, 2017).

El melanoma oral es una neoplasia maligna originada de melanocitos. Los melanocitos
son células dendriticas derivadas del neuroectodermo y melanoblastos de la cresta neural que

migran durante la embriogénesis a la dermis, epidermis, membranas mucosas y 0jos. Las células
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del melanoma han mostrado una alteracion en la expresion de moléculas para la adhesion entre
célula y célula. La pérdida de homeostasis entre melanocitos y queratinocitos basales podria
desencadenar la proliferacion excesiva de melanocitos, invadiendo tejido mediante la degradacion
del matrix extracelular por la accién de metaloproteinasas desencadenando la formacion del
melanoma (Nishiya et al., 2016).

Los posibles factores etioldgicos incluyen consanguinidad, trauma, exposicion quimica,
hormonas, susceptibilidad genética, presencia de células pigmentadas, inflamacion e incluso
microbiota bucal. A diferencia del melanoma cuténeo, la presentacion oral no parece tener
relacién con la exposicion solar, particularmente la luz UVB (Nishiya et al., 2016).

El comportamiento de esta neoplasia es variable. Se presenta con una masa de tamafio
diverso, color oscuro con tonalidades que varian segln la cantidad de melanina que presente
(Meuten, 2017). Puede encontrarse en labio, encia, lengua, tonsila y paladar, produciendo
estomatitis, Ulceras sangrantes, halitosis y anorexia (Nishiya et al., 2016). Si bien no hay una raza
ni sexo predispuesta establecida, hay mayor incidencia en doberman, schnauzers, golden
retriever, labrador retriever y cocker spaniel (Meuten, 2017); pero también se describen a los
chowchow, pastor aleman, poodle y mestizos; la caracteristica que parece destacar entre las razas
afectadas es que presenten mucosas pigmentadas (Ramos-Vara et al., 2000; Fernandez et al.,
2014; Camacho, 2017).

Ante la sospecha de la presencia de cualquier tipo de tumor, se deben tomar muestras
para analisis mediante puncién por aguja fina (PAF) para examinacion citoldgica, o mediante
biopsia para interpretacién histopatoldgica. En presencia de tumoraciones en cavidad oral, suele
ser necesaria la sedacion o anestesia del paciente para la toma de muestra segun el criterio clinico,
facilidad de manipulacion del paciente y localizacién de la masa dentro de la cavidad (Biller et
al., 2016).

La citologia brinda informacién sobre la apariencia de las células de forma individual, no
determina el grado tumoral y no siempre se obtienen resultados diagnosticos debido a una técnica
de muestreo inadecuada o por el tipo de tumor y el grado de exfoliacion celular que presente. La

histopatologia brinda informacidn sobre la estructura del tejido, organizacion celular, infiltracion
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y grado tumoral. El grado histol6gico puede indicarnos el pronostico y funciona como guia para
la eleccion del tratamiento (Biller et al., 2016). Las caracteristicas histoldgicas para determinar
presencia de melanoma son artefactos de retraccion alrededor de melanocitos intraepiteliales y
atipia celular; incluido el grado de pigmentacién, tamafio del nlcleo, patrones de cromatina
alterados y pleomorfismo celular, teniendo un mejor prondéstico si hay menos de 4 mitosis en 10
campos de alto poder, atipia celular menor al 30% y mayor grado de pigmentacion o bien
diferenciado (Meuten, 2017).

En los casos de melanoma, un tercio de la poblacion afectada puede presentar baja
acumulacién de melanina (ameléanico) por lo que podria ser confundido histolégicamente con
sarcomas, en estos casos se realiza estudio de inmunohistoquimica con diferentes marcadores,
siendo los mas utilizados el Ki67 y Melan-A (Bergman, 2007; Vanda, 2010; Smedley et al., 2011;
Nishiya et al., 2016; Camacho, 2017).

El melanoma puede ser subdividido en 3 patrones histolégicos basados en la forma
celular. El primero es el epiteloide, con la caracteristica de células redondas y poligonales; el
segundo es fusiforme, con células similares a fibroblastos; y el tercero son tumores mixtos, que
presentan ambas formas celulares (Nishiya et al., 2016).

Otra clasificacion es segin malignidad, siendo de baja malignidad la presentacion con
menos de 4 mitosis en 10 campos de alto poder, y de alta malignidad con 4 o méas mitosis en 10
campos de alto poder, lo que varia el tiempo de metastasis posterior a escision quirtrgica. Un
estudio present6 una sobrevida posterior a cirugia de hasta 4 afios en pacientes con diagndstico
de melanoma oral bien diferenciado con baja malignidad (Meuten, 2017).

Esta enfermedad tiene alto indice de recurrencia y metastasis via sanguinea y linfatica,
dandose en el 80% de los casos, principalmente hacia los linfonodos cercanos; pero también puede
migrar a pulmon y otros 6rganos. En el estudio de Nishiya et al. (2016), determinaron que el 70%
de punciones ganglionares fueron positivas al momento del diagndstico de melanoma en cavidad
oral y el 40% de ganglios aparentemente normales que fueron punzados resultaron positivos a
metastasis. En el 57% de los casos se da ostedlisis de la masa principal, por lo que

radiograficamente podria ser confundido con otro tipo de neoplasia (Collazos et al., 2016). La
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metastasis pulmonar usualmente produce patron miliar por lo que podrian no ser diagnosticados
mediante radiografia de térax sino hasta el momento de necropsia (Meuten, 2017).

El tratamiento para esta neoplasia es principalmente la extirpacion quirdrgica. La
quimioterapia no presenta mayores resultados beneficiosos ya que se ha evidenciado una
resistencia a los principales farmacos utilizados que son cisplatina y carboplatina, los cuales
podrian disminuir la velocidad de progresion local y de metastasis (Meuten, 2017). Actualmente,
el tratamiento con electroquimioterapia y bleomicina en estadios iniciales sin invasion dsea
produce disminucion del tamafio tumoral y prolongacion de la sobrevida del paciente (Tellado et
al., 2014; Tellado et al., 2020).

Estudios retrospectivos realizados en otros paises reportan diferentes frecuencias. Un
estudio en Ucrania reporta 32.06% (109/340) de tumores malignos orales, de los cuales 35.78%
(39/109) fueron melanoma, siendo 35 casos de alto grado y 4 casos de bajo grado, seguido de
carcinoma de células escamosas y fibrosarcoma (Mikiewicz et al., 2019). En Italia, reportaron
35% (21/60) de melanoma oral, seguido por carcinoma de células escamosas con 15% (9/60) en
perros (Bonfanti et al., 2015). En Portugal, reportaron 48.6% (342/704) de casos de neoplasias
malignas orales, siendo el melanoma el méas frecuente con 37.7% (129/342) (Delgado et al.,
2022).

En Estados Unidos, un estudio realizado en la Universidad de Missouri con 338 casos de
melanoma oral canino, reportaron que los cocker spaniel, poodle miniatura, pekinés y chow chow
son predispuestos al melanoma oral, siendo el lugar de presentacién mas comun en gingiva
(Ramos-Vara et al., 2000). Otro estudio realizado por la Universidad de Ohio, reporta 10.4 afios
como edad media de presentacion del melanoma oral y mayor riesgo en machos (Cray et al.,
2020).

En el 2017, Paucar et al. reportaron en su estudio de tumoraciones orales en caninos y
felinos en Lima una frecuencia de 10.7% (13/122) de melanoma oral, a diferencia de Hurtado y
Fernandez (2020); quienes reportaron 21.7% (5/23), siendo el melanoma la neoplasia maligna
oral con mayor presentacién. Ambos estudios presentan mayor incidencia de tumoraciones orales

en machos y del grupo etario mayor a 6 afios. En cuanto a raza, caninos mestizos presentaron
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tumoraciones orales en un 24.8% (27/109) segun Paucar et al. (2017) y 30.4% (7/23) segun
Hurtado y Fernandez (2020), quienes también reportan al rottweiler, labrador retriever, pastor
aleman y shih tzu como las razas definidas con mayor presentacion de neoplasias orales.

Este estudio pretendié profundizar sobre la frecuencia del melanoma oral canino de la
casuistica del laboratorio veterinario San Isidro y los posibles factores de riesgo, buscando evaluar
una mayor cantidad de muestras de melanoma oral para poder obtener resultados maés
significativos ya que la informacion que se tiene sobre estudios en nuestro pais es limitada y
variable comparado con otros paises. Tener mayores datos sobre esta neoplasia en nuestro medio
aportaria gran significancia clinica para los médicos veterinarios al momento de establecer
diagndsticos diferenciales y eleccion de métodos diagndsticos, ademas de beneficiar la
comunicacién con el propietario para la toma de decisiones terapéuticas.

Por lo anteriormente mencionado, se tuvo como objetivo determinar la frecuencia de
melanoma oral canino de informes histopatoldgicos de caninos con lesiones orales del laboratorio
veterinario San Isidro en el periodo del 2012 al 2020 y determinar si hay asociacién con grupo

etario, sexo y raza en esta poblacion.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio retrospectivo basado en informes histopatolégicos del Laboratorio
Veterinario San Isidro, Lima, Per(, durante el periodo de enero del 2012 a setiembre del 2020. Se
evaluaron 2300 informes histopatolégicos, siendo aproximadamente 287 informes por afio. Del
total de histopatologias, se seleccionaron 115 informes de neoplasias orales en caninos,
correspondiendo al 5% del total. Los otros informes no fueron considerados ya que no cumplian
los criterios de especie y localizacién de lesion o tenian datos faltantes. Los informes
histopatoldgicos evaluados corresponden a tumores en cavidad oral incluyendo neoplasias
benignas y malignas. Todos los informes histopatol6gicos fueron evaluados bajo la misma
metodologia de procesamiento de muestra utilizando tincion hematoxilina eosina, evaluadas por

el mismo pat6logo, siendo medidos a 10x y 40x lo que confirmo el diagnéstico. El laboratorio
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brindé autorizacion para el acceso de datos clinicos considerando el anonimato de los pacientes
Yy propietarios.

Los informes de tumores orales fueron divididos segin diagnostico. Se consideraron las
siguientes variables: raza (pura y mestiza), sexo (hembra y macho) y grupo etario (0al,2a6, 7
a 10, 11 < anos) de informes con el diagnoéstico de melanoma oral canino. Se determiné la
frecuencia de melanoma oral por medio de la siguiente férmula:

. n° casos positivos melanoma oral en caninos
Frecuencia (p) = S - x 100
n® total tumores orales en caninos

Se evaluo la asociacion entre presencia de melanoma oral canino con sexo, raza y grupo
etario mediante la prueba de Chi Cuadrado de tablas de contingencia (intervalo de confianza del

95%) utilizando el programa estadistico SPSS v. 24.

RESULTADOS

La frecuencia de melanoma oral canino en la poblacion evaluada fue de 26.96% (31/115),
siendo la neoplasia oral maligna con mayor presentacion (ver cuadro 1).

De los casos positivos a melanoma oral canino (N=31), se encontr6 mayor presentacion
en machos con 77.4% (24/31) que en hembras con 22.6% (7/31). Las razas puras presentaron el
64.5% (24/31) en comparacion con las mestizas con 35.5% (11/31) vy, respecto al grupo etario, se
encontrd una mayor presentacion en el grupo de 7 a 10 afios con el 41.9% (13/31) y mayores de
11 afios con 38.7% (12/31) (ver cuadro 2).

No se encontrd asociacion estadistica significativa entre la presentacion de melanoma
oral y los factores raza (p=0.924), grupo etario (p=0.139) y sexo (p=0.147) en la poblacion

evaluada (ver cuadro 3,4y 5).
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Cuadro 1: Frecuencia de presentacion de neoplasias orales en caninos diagnosticados

mediante histopatologia

Diagnéstico Casos (n) Frecuencia (%0)
Epuli 34 29.57
Melanoma 31 26.96
Papiloma 15 13.04
Fibrosarcoma 9 7.83
Sarcoma 7 6.09
Otros* 19 16.51
Total 115 100

* Diagnosticos con carcinoma, fibroma, mastocitoma, mixoma, condrosarcoma,

osteosarcoma, plasmocitoma, hemangioma, histiocitoma, TVT.
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Cuadro 2: Frecuencia por factores en casos positivos de melanoma oral canino (N=31)

Melanoma oral

n %

Raza
Mestizo 11 355
Puro 20 64.5

Grupo Etario

Gl 0 0.0
G2 6 194
G3 13 41.9
G4 12 38.7

Sexo
Hembra 7 22.6
Macho 24 77.4
Total 31 100
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Cuadro 3: Frecuencia de melanoma oral canino segun raza y su nivel de asociacion estadistica

(N=115)
Raza Positivos melanoma (n)  Frecuencia (%) Total
Mestizo 11 9.57 40
Puro 20 17.39 75
Total 31 26.96 115

* Resultado x%: 0.924 (>0.05)

Cuadro 4: Frecuencia de melanoma oral canino segln grupo etario y su nivel de asociacion

estadistica (N=115)

Intervalo edad Positivos Frecuencia
Grupo Etario Total
(afios) melanoma (n) (%)
Grupo 1 <1 0 0.0 5
Grupo 2 2-6 6 5.22 28
Grupo 3 7-10 13 11.30 53
Grupo 4 11 < 12 10.44 29
Total 31 26.96 115

* Resultado x?: 0.139(>0.05)
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Cuadro 5: Frecuencia de melanoma oral canino seguin sexo y su nivel de asociacion estadistica

(N=115)

Positivos melanoma

Sexo Frecuencia (%) Total
(n)
Hembra 7 6.09 38
Macho 24 20.87 77
Total 31 26.96 115

* Resultado x%: 0.147 (>0.05)

Tesis publicada con autorizacion del autor
No olvide citar esta tesis




UNIVERSIDAD

¥ TESIS CIENTIFICA

DISCUSION

La frecuencia de melanoma entre tumores orales fue de 26.96% (31/115), siendo la neoplasia
maligna oral més frecuente en la poblacion evaluada. Resultados similares han sido reportados por
diferentes autores indicando que el melanoma es el tumor maligno mas representativo a nivel de cavidad
oral como es el caso de Hurtado y Fernandez (2020), quienes reportaron una frecuencia de melanoma
oral de 21.7% (5/23); Mikiewicz et al. (2019) con frecuencia de 35.78% (39/109) y Delgado et al. (2022)
con frecuencia de 37.7% (129/342). Esto difiere con Pucar et al. (2017) quienes reportaron al melanoma
como la tercera neoplasia maligna oral mas frecuente con 10.7% (13/122), siendo el rabdomiosarcoma
el primero con 17.2% (21/122). Considerando que este estudio evalu6 una poblacién determinada, esta
variacion puede verse influenciada por la zona de procedencia, prestigio del consultorio o laboratorio,
la capacidad de los propietarios de llevar a consulta a sus mascotas y realizar biopsias orales.

Al evaluar a la poblacion de casos positivos de melanoma oral canino, se obtuvo un porcentaje

de 77.4% (24/31) de machos, semejante a Svendenius y Warfvinge (2010); Cuitifio (2011) y Teixeira et

al. (2010) reportaron también gue los machos con melanoma oral fueron mas afectados que las hembras
con 65% (15/23), 58% (25/43) y 55.94% (80/143) respectivamente. Los estudios de Camacho (2017),
Hurtado y Fernandez (2020) también reportaron mayor presentacion de tumores orales en machos con
64.71% (44/68) y 65.2% (15/23) correspondientemente. Puesto a lo mencionado, si bien la mayoria de
autores han reportado mayor presentacion en machos, hay una discrepancia en cuanto a la afirmacion
de una predisposicion sexual y/o influencia hormonal (Ramos-Vara et al., 2000; Svendenius y
Warfvinge, 2010; Delgado et al., 2022).

Respecto al grupo etario, las edades entre 7 a 10 afios tuvieron un porcentaje del 41.9% (13/31)
y los mayores de 11 afios de 38.7% (12/31), coincidiendo con diferentes autores que describen mayor
presentacién de tumoraciones orales a partir de los 6 afios como Hurtado y Fernandez (2020) con 52.2%
(12/23) y Paucar et al. (2017) con 49.1% (55/112). Asi mismo, Teixeira et al. (2010) reportaron 50.35%
(72/143) de casos de melanoma mayores a 8 afios y Camacho (2017) report6 un 44.1% (30/68) de
neoplasias melanociticas en caninos mayores de 7 afios. Esto podria justificarse por el aumento de

longevidad de las mascotas, acompafiada de una disminucion de la capacidad del sistema inmune, el
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aumento del dafio genético y mayor tiempo de exposicion a elementos cancerigenos (Foale y Demetriou,
2011).

Por otro lado, las razas puras con melanoma oral tuvieron mayor afectacion que las mestizas
con 64.5% (20/31) y 35.5% (11/31) respectivamente aunque al andlisis la diferencia no fue
estadisticamente significativa. Del mismo modo, Teixeira et al. (2010) reportaron mayor porcentaje de
melanoma en razas puras que mestizas con 61.54% (88/143) y 38.46% (55/143) respectivamente; de
igual manera que Hurtado y Fernandez (2020) con un porcentaje de 69.6% (16/23) de raza pura con
tumores orales. La frecuencia de presentacion en las diferentes razas varia mucho segln la zona
geografica, siendo algunas razas mas populares que otras segun la localidad y condiciones
socioeconémicas (Svendenius y Warfvinge, 2010; Diaz, 2016; Hurtado y Fernandez, 2020). Ramos-
Vara et al. (2000) plantearon una posible predisposicion genética asociada a mucosa oral pigmentada
en algunas razas, hipétesis que ha sido planteada por otros autores igualmente (Fernandez et al., 2014;
Camacho, 2017).

Es importante recalcar que la mayor parte de informacidn sobre tumoraciones en animales viene
de estudios epidemioldgicos de centros veterinarios sin utilizar un protocolo estandarizado, por lo que

puede existir sesgo y los datos obtenidos complican la comparacion con otros estudios.

CONCLUSIONES
oEl melanoma oral canino present6 una frecuencia del 26.96% del total de tumores orales en la
poblacion evaluada durante el periodo de 2012 a 2020.
e Se concluye que los factores sexo, raza y grupo etario no tuvieron significancia estadistica para

la presentacion de melanoma oral canino en la poblacion evaluada.
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ANEXOS

CIENTIFICA

RESOLUCION DIRECTORAL ACADEMICA DE CARRERA N* 114-DACMVZ-
DAFCVB-U, CENTIFICA-2021
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