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Hemangiosarcoma cutaneo y demodicosis en un perro: posibles
vinculos inmunopatogénicos
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Resumen

El hemangiosarcoma (HSA) es una neoplasia endotelial maligna (2% de los tumores caninos). La
demodicosis canina, causada por la proliferacién de Demodex spp. se asocia, en su forma generalizada
adulta, a estados de inmunosupresion. Este trabajo describe un caso de HSA cutaneo concurrente con
demodicosis generalizada en un canino Dachshund, macho, de 11 afios. Se recibid en el LAPEVET de la
FCV-UNLP wuna biopsia escisional de una masa inguinal ulcerada con linfadenomegalia.
Microscopicamente se observo una neoformacion dérmica, circunscripta, no encapsulada, compuesta por
células fusiformes que formaban canales vasculares irregulares, con anisocitosis, anisocariosis,
macrocariosis y 33 figuras mitéticas en 10 campos de 2,37 mm?. La dermis adyacente presenté foliculos
pilosos dilatados, con acaros Demodex spp., queratosis e infiltrado piogranulomatoso en torno a estructuras
parasitarias. El linfonddulo mostrd hiperplasia linfoide reactiva. Diagnostico anatomopatologico: HSA
cutaneo con dermatitis piogranulomatosa demodéctica cronica. Este reporte subraya una posible interaccién
sinérgica bidireccional. EI HSA pudo inducir inmunosupresion, favoreciendo la demodicosis adulta.
Reciprocamente, la inflamacion crénica, el estrés oxidativo y la inmunomodulacién inducida por los &caros,
podrian influir en el microambiente y la progresién tumoral. Este reporte subraya la importancia de
investigar estas interacciones neoplasico-parasitarias para mejorar diagnosticos y terapéuticas en
veterinaria.

Palabras claves: Hemangiosarcoma cutaneo, demodicosis adulta canina, inmunosupresion,
interaccion parasito-neoplasia, canino.

Abstract

Hemangiosarcoma (HSA\) is a malignant endothelial neoplasm (2% of canine tumors). Canine demodicosis,
caused by the proliferation of Demodex spp. is associated, in its generalized adult form, with
immunosuppression. This paper describes a case of cutaneous HSA concurrent with generalized
demodicosis in an 11-year-old male Dachshund dog. An excisional biopsy of an ulcerated inguinal mass
with lymphadenomegaly was received at the LAPEVET of the FCV-UNLP. Microscopically, a
circumscribed, non-encapsulated dermal neoplasm was observed, composed of spindle-shaped cells
forming irregular vascular channels, with anisocytosis, anisokaryosis, macrokaryosis, and 33 mitotic
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figures in 10 fields of 2.37 mmz2. The adjacent dermis showed dilated hair follicles with Demodex spp.
mites, keratosis, and pyogranulomatous infiltrate surrounding parasitic structures. The lymph node showed
reactive lymphoid hyperplasia. Histopathological diagnosis: Cutaneous hemangiosarcoma with chronic
demodectic pyogranulomatous dermatitis. This report highlights a possible bidirectional synergistic
interaction. The hemangiosarcoma may have induced immunosuppression, favoring adult demodicosis.
Conversely, chronic inflammation, oxidative stress, and mite-induced immunomodulation could influence
the microenvironment and tumor progression. This report underscores the importance of investigating these
neoplastic-parasitic interactions to improve diagnostics and treatments in veterinary medicine.

Keywords: Cutaneous hemangiosarcoma, adult canine demodicosis, immunosuppression, parasite-

neoplasia interaction, canine.

Introduccién

El hemangiosarcoma (HSA) es una neoplasia
maligna de origen endotelial que representa
alrededor del 2% de los tumores en caninos. Se
observa principalmente en animales de mediana
edad a mayores’. Se presenta con frecuencia
como una enfermedad multicéntrica, afectando
principalmente el bazo, el higado, los pulmones
y laauricula derecha. La forma cutanea puede ser
solitaria o, en raras ocasiones, una manifestacion
de la enfermedad multicéntrica?. EI HSA cutaneo
en perros se desarrolla con mayor frecuencia en
la piel del abdomen ventral e inglés, en razas de
pelo corto y pigmentacion clara®?,

La demodicosis canina, por su parte, es una
dermatopatia comin causada por la proliferacion
excesiva de A&caros comensales del género
Demodex en los foliculos pilosos y las glandulas
sebaceas*. Existen dos formas de demodicosis
generalizadas: la juvenil y la adulta. La forma
juvenil se presenta en perros menores de 2 afios,
siendo  resultado de un estado de
inmunodepresién por defecto de maduracion o
incompetencia inmunitaria especifica para los
dcaros. La forma adulta es mas severa y menos
comln y estd vinculada a inmunosupresion
secundaria a  enfermedades  sistémicas
subyacentes como las endocrinopatias (ej.,
hiperglucocorticoidismo e hipotiroidismo), la
leishmaniasis y las neoplasias o al uso de
farmacos inmunosupresores®.

Las células tumorales y los parasitos comparten
caracteristicas bioldgicas clave como la evasion
de la vigilancia inmunoldgica del hospedador, la
resistencia a la apoptosis y el desarrollo de
estrategias para su persistencia/proliferacién. De
este modo dificultan su eliminacion y logran su
diseminacion dentro de los tejidos del
organismo®’.

Existe evidencia que subraya la interaccién
patogénica entre las enfermedades parasitarias y
la carcinogénesis, tanto en medicina humana
como veterinaria. Esta bien demostrado que la

infeccién parasitaria constituye un factor
ambiental significativo en la carcinogénesis de
diversas neoplasias malignas®. Los parasitos
alteran la respuesta inmune del huésped,
favoreciendo un ambiente propicio para el cancer
a través de diversos mecanismos como la
inhibicion de la inmunidad mediada por
linfocitos T helper 1 (Th1), que se ve perpetuada
con el aumento en la produccion de citoquinas
Th2; la generacién de estrés oxidativo y el
desarrollo de inflamacion crénica®. Por otra
parte, el microambiente tumoral induce Ila
inmunosupresion, con mediadores clave como la
interleucina-10 (IL-10) y el factor de crecimiento
transformante  (TGF-B) que pueden inhibir la
respuesta inmunitaria 'y contrarrestar la
activacion y el ataque inmunitario del
hospedador®®. Estas similitudes en la evasion
inmunoldgica entre células tumorales y parasitos
sugieren una posible interaccidn sinérgica para la
supervivencia de ambas entidades patoldgicas.

Caso Clinico

El objetivo de este trabajo es describir y analizar
un caso inusual de HSA cutaneo concurrente con
demodicosis en un canino Dachshund, macho, de
11 afios. Se remiti6 al Laboratorio de Patologia
Especial Veterinaria de la Facultad de
Veterinaria de la Universidad Nacional de La
Plata (FCV-UNLP) una biopsia escisional para
diagnostico histopatoldgico de una masa cutanea
ubicada en el canal inguinal derecho, ulcerada,
firme y linfonddulo inguinal superficial
ipsilateral con linfadenomegalia.

Macroscopicamente, la muestra recibida
consistid en piel y tejido subcutaneo, de 10 cm de
largo, por 5 cm de ancho, por 3,5 cm de espesor,
que presentaba una neoformacién central,
nodular, de 3,5 cm, sobreelevada, de superficie
irregular, ulcerada, de consistencia blanda a
firme. Al corte, la masa mostraba areas sélidas
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pardo grisiceas alternadas con &reas quisticas
color rojo oscuro.

MicroscOpicamente se observé una
neoformacion circunscripta, bien delimitada pero
no encapsulada, que comprometia la dermis
superficial, media y profunda. Estaba compuesta
por células fusiformes a poligonales, que
formaban hendiduras o canales vasculares
irregulares, anfractuosos, con morfologia
cavernosa, con globulos rojos en su interior y, en
algunas éreas, un crecimiento solido (Figura 1).
Las células presentaban citoplasma escaso a
moderado, de bordes poco definidos, color
rosado. El nlcleo era grande, redondo, oval a
pleomérfico, de cromatina laxa, con uno o varios
nucléolos evidentes. Se evidencid anisocitosis,
anisocariosis, macrocariosis 'y 33 figuras
mitdticas en 10 campos de 2,37 mm? (Figura 2).

3 s : -
Figura 1. Neoformaciéon compuesta por células
fusiformes a poligonales, que forman hendiduras o
canales vasculares irregulares, anfractuosos, con
morfologia cavernosa, con glébulos rojos en su
interior. H&E. Obj. 20x.

Figura 2. Células fusiformes a poligonales dispuestas
en forma solida. Presentan bordes poco definidos,
citoplasma escaso a moderado, rosado, nicleo grande,
redondo, oval a pleomérfico, de cromatina laxa, con
uno o varios nucléolos evidentes. Se observa
anisocitosis, anisocariosis, macrocariosis marcadas y
figuras mitéticas. H&E. Obj. 40x.

Amplias &areas de necrosis con infiltrado
neutrofilico. Los margenes laterales y profundos
se encontraban libres de células neoplasicas. La
piel adyacente a la neoformacion presentaba
acantosis y amplias areas de ulceracion, alguna
de ellas con colonias bacterianas e infiltrado
neutrofilico. La dermis de las zonas marginales
presentaba foliculos pilosos dilatados, con
numerosos acaros Demodex spp., ausencia de
pelo y queratosis (Figura 3) y destacaban
estructuras parasitarias rodeadas de un infiltrado
piogranulomatoso (Figura 4). En la dermis
superficial se evidenciaba hiperemia y escaso
infiltrado mastocitico y, en algunas zonas,
neutrofilico. El linfonédulo mostrd senos
subcapsulares con regular cantidad de
macréfagos con hemosiderina, corteza con
presencia de foliculos secundarios, hiperplasia
de paracorteza y senos medulares dilatados. Se
arrib6 al diagndstico de HSA cutdneo con
dermatitis  piogranulomatosa  crénica  con
presencia de Demodex spp. intralesionales e
hiperplasia linfoide reactiva.
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Figura 3. Dermis adyacente a la neoformacion
(ubicada abajo a la izquierda) con foliculos pilosos
dilatados, con presencia de éacaros Demodex spp.,
ausencia de pelo y queratosis folicular. H&E. Obj.
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Figura 4. Dermis con infiltrado piogranulomatoso en
torno a estructuras parasitarias. H&E. Obj. 40x.
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Discusién

El presente reporte describe un caso de
coexistencia inusual de hemangiosarcoma
cutaneo y demodicosis adulta generalizada en un
canino, proporcionando una plataforma para
discutir la compleja interrelacién inmunolégica
de caracter sinérgico.

Las neoplasias pueden inducir inmunosupresion,
que favorece la progresién tumoral y la
metastasis mediada por una baja produccién de
citocinas estimulantes (IL-2 e IL-21) y altos
niveles de citocinas supresoras (IL-10 y TGF-
B)°. EI HSA, a través de estos mecanismos de
inmunosupresion sistémica, pudo haber creado
un microambiente que favorecio la proliferacion
de los acaros Demodex spp. y la consecuente
manifestacion clinica de demodicosis en su
forma adulta*?.

Reciprocamente, la inflamacion cronica
provocada por los &caros pudo haber contribuido
a la patogénesis o progresion tumoral. El estrés
oxidativo, provocando dafio al ADN vy la
capacidad para modular la respuesta inmune del
huésped generada por la  parasitosis,
particularmente mediante la inhibicion de Ila
respuesta Thl, el bajo nimero de linfocitos
CD4+ circulantes, el predominio de una
respuesta Th2, la secrecion de citocinas
inmunosupresoras por parte de células
presentadoras de antigenos y células T
reguladoras, promueven un ambiente de
tolerancia inmunitaria®. Los niveles mas altos de
citocinas  proinflamatorias ~ mejoran  la
angiogénesis, la diseminacion metastasica y la
proliferacion celular. Asimismo, el dafio fisico
producido por el parasito y los procesos de
cicatrizacién y reparacion tisular conducen a una
mayor transformacion celular y proliferacién de
células cancerosas®.

Este caso destaca la posibilidad de una
interaccion bidireccional, en la que tanto la
neoplasia como la parasitosis pueden actuar
como desencadenantes o moduladores mutuos,
considerando que los tumores y los parasitos
utilizan  ciertos  mecanismos para  su
supervivencia, demostrando similitudes
biolégicas entre ambos’.

La asociacion de demodicosis y procesos
tumorales ha sido descripta en humanos vy
caninos. Aunque no fue posible establecer una
relacion causal directa, este hallazgo nos permite
plantear dos hipotesis no excluyentes”: 1) que la
inmunosupresién inducida por el HSA cutaneo
haya favorecido la proliferacion de Demodex
spp. y la consecuente demodicosis adulta. O 2)
de forma concurrente, que estos parasitos y la

inflamacién crénica hayan influido en el
microambiente  tumoral, promoviendo la
carcinogeénesis o la progresion del HSA.

Si bien los avances en el campo de la
carcinogeénesis relacionada con paréasitos se han
centrado principalmente en los humanos, la
coexistencia de una neoplasia y una parasitosis
en un canino podria reflejar mecanismos
patogénicos compartidos o sinérgicos entre
ambos procesos. Este caso resalta la necesidad de
profundizar en el estudio de las interacciones
inmunologicas entre procesos neoplasicos e
infecciosos/parasitarios en animales, ya que su
comprension  podria aportar  herramientas
diagndsticas mas precisas, asi como estrategias
terapéuticas y preventivas mas eficaces en la
practica veterinaria®.
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