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CORNER DIAGNOSTICO
Citologia

Un cane meticcio, femmina di 3 anni, veniva condotta alla visita per vomito, ano- Ugo Bonfanti,
ressia, depressione del sensorio, debolezza, ematuria e stranguria. Il cane viveva in Med Vet Dipl. ECVCP,

. . . . .. Laboratorio La Vallonéa,
giardino e, per quanto non costantemente sotto il controllo dei proprietari, in Alessano (Le)
anamnesi non veniva riportato alcun problema pregresso. Da circa tre giorni il goponfanti@laboratoriolavallonea.it
paziente presentava anoressia, debolezza ed 1_nlz1almente ematuria, con successiva Giusy Rinaldi, Med Vet,
rapida evoluzione a stranguria, e comparsa di vomito. Alla visita clinica il paziente Clinica Veterinaria Gitta
appariva depresso; veniva riscontrato dolore addominale, ed alla palpazione si av- di Catania, Catania
vertiva una voluminosa neoformazione a carico dell’'addome caudale. I’esame ra-
diografico del torace non rilevava anomalie particolari. I esame ecografico e TC dell’addome mostravano ispessimento
generalizzato della parete vescicale e la presenza di una neoformazione a carattere infiltrante all’interno della vescica
stessa che infiltrava la porzione distale dell'uretere di sinistra (Figura 1). Entrambi gli ureteri apparivano visibilmente
dilatati, soprattutto il sinistro, con grave idronefrosi sinistra e pielectasia del rene omolaterale. Si rilevava inoltre au-
mento di volume dei linfonodi regionali, mentre 'addome craniale non presentava anomalie di rilievo. Si effettuava
un esame emocromocitometrico, tiassunto in tabella 1, che mostrava lieve anemia e linfopenia. La stima piastrinica
era adeguata. La biochimica clinica metteva in tilievo grave azotemia (urea: 450 mg/dL — V.R. 10-60 mg/dL) e ipet-
creatininemia (5,8 mg/dL — V.R.: 0,3-1,4 mg/dL). ’emogas venoso mostrava lieve acidosi metabolica, iperpotassiemia
(6,1 mmol/L— V.R.: 3,4-4,9 mmol/L), iponatremia (109 mmol/L — V.R.:142-150 mmol/L), ipocloremia (66 mmol/L
—VR.: 106-127 mmol/L) ed aumento dei lattati (4,1 mmol/L — V.R.: 0,6-2,9 mmol/L). I’esame delle urine eviden-
ziava utine isostenuriche (PS 1012) e presenza di sedimento attivo con numerosi eritrociti e leucociti. Dopo iniziale
stabilizzazione del paziente si decideva per 'applicazione di un bypass vescicale, uretero-uretrale inserito nell’uretere
destro, al fine di consentire il deflusso dell’utina, dall’unico rene che conservava ancora parte della sua struttura. Al-
Pesplorazione chirurgica la parete vescicale appariva uniformemente ispessita ¢ lo sbocco di entrambi gli ureteri non
era visibile perché completamente obliterati dal tessuto neoformato. Nella stessa sede venivano eseguite biopsie in-
cisionali della parete vescicale a tutto spessore e prelievi effettuati dal tessuto patologico che ostruiva lo sbocco ure-
terale di destra e da quello che interessava la porzione distale dell'uretere di sinistra. Nel contempo venivano eseguite
alcune apposizioni dei frammenti bioptici prelevati, prima che gli stessi venissero messi in formalina. Alcune appo-
sizioni venivano colorate con May-Grunwald Giemsa, ed altre venivano lasciate asciu-
gare all’aria per eventuali ulteriori indagini e colorazioni speciali.

1) Qual ¢ la popolazione cellulare prevalente identificata nelle figure 2 e 3?

2) Definita Porigine delle cellule, possiamo caratterizzatle citologicamente con mag-
giore precisione?

3) In base alle immagini, possiamo emettere una diagnosi precisa?

4) Come possiamo confermare la nostra ipotesi diagnostica?
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Tabella 1 - Esame emocromocitometrico
alla presentazione

Valore Intervallo

paziente | diriferimento Figura 1 - Ecografia vescicale: ispessimento
Eritrociti (10%/pL) 4.20 6.0-17.0 generalizzato della parete vescicale.
Emoglobina (g/dL) 10.3 12.0-18.0
Ematocrito (%) 28.6 37.0-55.0 .
MCV (fL) 68 60-77
MCH (pg) 24.6 20.0-25.0
MCHC (g/dL) 36.2 31.0-39.0
Leucociti (10%/uL) 8.2 6.0-17.0
Neutrofili banda (x10%/uL) 0 0-0.3
Neutrofili segmentati (x10%/uL) 6.8 3-11.5 -
Linfociti (x10%/uL) 04 1-4.8 '
Monociti (x10%pL) 0.9 0.2-1.4 - - ;
Eosinofil (<10°/uL) 041 01-13 figutr as- dE.S‘art"e citologico de('j plrle"le"‘.’ ot
Basofil (<10%pL) 0 0-0.1 Figura 2 - Esame citologico del prelievo ot 27 B0 1 0 o a 10000,
Piastrine (10°%/4L) 121 200-500 tenut.o mediante apposmorle dalla lesione ’ .

vescicale (May-Grunwald Giemsa, 400x).
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Figura 4 - Colorazioni immunocitochimiche. Colorazione CD3 positiva. Nel riquadro in alto a
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2) Le cellule sono morfologicamente ri-
conducibili ad elementi linfoidi imma-
turi. Iirregolarita del profilo del nucleo
fa propendere per elementi linfoidi T.
3) La diagnosi citologica piu probabile
¢ rappresentata da un linfoma di grado
elevato, a probabile fenotipo T.

4) La nostra ipotesi diagnostica po-
trebbe venir confermata da colorazioni
immunocitochimiche e dalla valuta-
zione istopatologica dei frammenti pre-
levati. In particolare, su apposizioni
non colorate venivano applicate colo-
razioni immunocitochimiche, impie-
gando anticorpi anti CD3 ed anti CD20,
diretti contro antigeni cellulari dei linfo-
citi T e B rispettivamente (Figura 4) che
confermavano una netta positivita per
¢li anticorpi anti CD3 (linfoma T). La

destra: Colorazione CD20 negativa (400x - 1000x).

Figura 5 - Esame istologico di frammento di parete vescicale (Ematossilina Eosina, 10x).
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1) La popolazione cellulare prevalente ¢ rappresentata
da elementi tondeggianti a margini netti, con scarso ci-
toplasma debolmente basofilo, spesso contenente mi-
crovacuolizzazioni otticamente vuote.

Il nucleo ¢ di grandi dimensioni, di forma tondeggiante,
ovalare, talora irregolare e profondamente convoluto,
con cromatina finemente punteggiata ¢ nucleoli solo
occasionalmente visibili.

valutazione istopatologica mostrava la
parete vescicale completamente sov-
vertita da infiltrazione neoplastica ro-
tondocellulare costituita da cellule
voluminose, con nucleo pleomorfo,
ipercromico, con cromatina reticolare e
due o piu nucleoli, citoplasma scarso ed
eosinofilo. Erano inoltre presenti diffusi
fenomeni intraneoplastici di necrosi.
Aree della tonaca muscolare mostra-
vano infiltrazione neoplastica rotondo-
cellulare che dissecava la muscolare.
Anche la sierosa appariva diffusamente
infiltrata, con fenomeni necrotico -
emorragici che coinvolgevano il tessuto
adiposo. La diagnosi istologica finale ¢
stata di linfoma vescicale di grado ele-
vato, a fenotipo T (Figura 5).

DISCUSSIONE

Sebbene I'incidenza annua sia difficile da
dimostrare in assenza di un registro na-
zionale dei tumori negli animali dome-
stici, il linfoma costituisce una delle
neoplasie piu frequenti nella specie ca-
nina'. In particolare rappresenta dal 7 al
24% delle neoplasie del cane e circa
1'83% delle neoplasie dell’apparato ematolinfopoietico.
Lincidenza di linfoma canino ¢ maggiore in animali di
eta compresa tra i 6 ed i 9 anni'. Il linfoma primatio ve-
scicale nell'uomo ¢ molto raro, ed ancor piu infrequente
nel cane?. In partcolare, il linfoma che coinvolge la ve-
scica fa soprattutto parte del quadro multicentrico, gene-
ralizzato, in cui si verifica diffusione secondaria alla parete
vescicale, mentre solo raramente ¢ di origine primatia”
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Tra i rari casi riportati in letteratura si segnala quello di
un cane meticcio, femmina, di 7 anni con ematuria, e
con presenza di una voluminosa neoformazione intra-
vescicale compatta, di circa 6 cm di diametro in pat-
tenza dalla superficie ventrale della vescica senza
appatente interessamento del trigono. Non vi era inte-
ressamento di altre strutture addominali. In superficie
di taglio la mucosa vescicale risultava estremamente
ispessita. Istologicamente, mucosa e sottomucosa erano
massivamente infiltrate da cellule linfoidi atipiche, di
medie e grandi dimensioni. Alla colorazione immunoi-
stochimica le cellule linfoidi risultavano CD3 positive,
supportando pertanto la diagnosi di linfoma T' epite-
liotropo® In un secondo cane, meticcio, femmina ste-
rilizzata di 3 anni, con sintomi di ematutia e disutia ¢
stato diagnosticato un linfoma vescicale primario -
senza coinvolgimento di altri organi addominali - di
grado elevato, a fenotipo B>,

In un’ultima pubblicazione sono infine riportati tre casi
di linfoma vescicale. In un primo caso si trattava di un
Weimaraner, femmina, di 8 anni in cui era presente una
neoformazione vescicale singola, identificata ecografi-
camente e biopsata istologicamente, con ampia base di
insorgenza e coinvolgimento della sierosa, in partenza
dalla parete vescicale. In concomitanza erano presenti
idronefrosi ed idrouretere destti, oltre a linfoadenome-
galia addominale, mandibolare e cervicale, e noduli epa-
tici e splenici. In un secondo caso, in uno Springer
Spaniel, maschio sterilizzato, di 7 anni, era presente una
neoformazione vescicale a livello del trigono, con alte-
razione della superficie mucosale ed invasione della sie-
rosa, con idronefrosi ed idrouretere destri oltre a
prostatomegalia e a linfoadenomegalia dei linfonodi pe-
rirenali ed iliaci mediali. La diagnosi di linfoma ¢ stata
emessa sulla base dell’esame citologico del sedimento
urinario e sulla biopsia citologica di prostata e linfonodi
iliaci. Il terzo caso ¢é stato descritto in un Labrador, ma-
schio sterilizzato, di 4 anni, con ispessimento mucosale
del trigono, con superficie mucosale regolatre - confer-
mato con uretrocistografia a doppio contrasto - con-
comitante idronefrosi ed idrouretere piu evidenti a
sinistra. In questa occasione era presente anche ispes-
simento ureterale. In quest’ultimo caso la diagnosi ¢
stata confermata istologicamente e la concomitante va-
lutazione immunoistochimica ha permesso di identifi-
care un linfoma a fenotipo T

Le forme neoplastiche linfoproliferative a fenotipo T
posseggono talora carattetistiche citomorfologiche ben
individuabili e descritte in letteratura. In particolare, le
forme neoplastiche linfomatose di grado elevato si ca-
ratterizzano piu spesso per nuclei dal profilo irregolare
o convoluto, citoplasma moderatamente ampio e chiaro,
raramente contenente punteggiature rossastre. Infine ¢
descritta una percentuale moderata, ma facilmente rico-
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noscibile, di plasmacellule mature, ben differenziate,
espressione del normale processo maturativo degli ele-
menti linfoidi B rimanenti®‘.

La colorazione immunocitochimica in questi casi puo
rappresentare un valido ausilio diagnostico. L’immu-
nocitochimica puo essere impiegata in numerose pre-
parazioni citologiche quali strisci diretti, cytospin e
preparati in “fase liquida” (“Yiguid-based” preparations).
Inoltre, le colorazioni immunocitochimiche possono
essere impiegate con profitto anche su preparati pre-
cedentemente colorati con colorazioni “tipo Roma-
nowsky” o Papanicolau, nel caso non siano disponibili
altri allestimenti, anche se ci possono essere degli in-
convenienti durante la procedura di decolorazione quali
perdita di cellule dal vetrino, ¢/ o distruzione delle cel-
lule stesse con conseguente mancata colorazione. Nei
casi in cui sia disponibile un solo campione, se dotato
di cellularita sufficiente, sara possibile approntare co-
lorazioni multiple sullo stesso preparato’.

Occorre infine sottolineare come la colorazione im-
munocitochimica rappresenti una metodica aggiuntiva,
da interpretarsi assieme a rilievi clinici, clinicopatolo-
gici, citologici ed eventualmente istopatologici, se di-
sponibili™®.
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