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Se realiza la clasificacion de 16 tumores benignos (9.4 %) de los 169 dm;_r
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nosticados en la cdtedra de Anatomia Patologica de la Facultad de Veterinaria «
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Ledn, comprobando que los méds frecuentes son los fibroadenomas (l.%-‘]) ]“)
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Asimismo, se realiza la deseripeién macro y microscopica de cada uno de
tipos.

MAMMARY TUMOURS IN THE BITCH

II. Classification and benign tumours

SUMMARY

We have realized the classification of 16 benign tumours (9.4 %) of the I.h‘()i
tumours that we have diagnosed in the Department of Histology and I)zl[hn]ng:'(:(‘l-
Anatomy of the Veterinary Faculty of Leon. We have verified that the mul“‘]'-lt I
quent hf_'n'lgn type is lhe-fil)mad(;nnma (43!75 %). Therefore. we have realizes

the gross and microscopic deseriptions of each type of tumours.
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INTRODUCCION

En el presente lral)uju' abordamos la clasificacion de los tumores malignos de
mama. diagnosticados en la cdtedra de Histologia v Anatomia Patolégica de la
Facultad de Veterinaria de Leon. en la especie canina', seiialando al mismo
tiempo las caracteristicas macrosedépicas y microscépicas de los distintos tipos.

La gran multitud de clasificaciones sistemdticas de los carcinomas de mama
{lc-]wnulvn en primer lugar de que los distintos autores parten de plllll()i:? de vista
muy diversos. Unos intentan clasificar los ecarcinomas segin su localizacién. otros
au[(-u'v.-' adoptan un eriterio histogenético v otros, finalmente, intentan clasificar-
los sobre la base de una valoracion biolégica. La clasificacion que nosotros
hemos adoptado es la recomendada por los expertos de la OMS? basada en los
caracteres histologicos de los distintos tipos,

i.os eriterios histolégicos en los cuales nos basamos para determinar la malig-
nidad de un tumor de mama son de lipn urqnilcviurnl unos y estructurales otros.
Dentro de los de tipo arquitectural consideramos como signos de malignidad la
existencia evidente de invasion, asi como la alteracién en la organizacion del
tejido mamario. Fn los de tipo estructural consideramos las anomalias celulares.

La existencia evidente de invasion o erecimiento infiltrante destructor es
tipico de los tumores epiteliales de mama de alto arado de mulignidzld'.' ya que
implica la rotura de la membrana basal de los acinos y conductos e infiltracion
de células tumorales en forma de cordones o nidos a través del estroma. En oca-
siones, las células neopldsicas crecen entre las fibras conjuntivas tan profusa-
mente que el campo microsedpico estd constituido por un fondo de células
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carcinomatosas surcado por finos tabiques conjuntivos. Esta arquitectura puede
ser clasificada de difusa o sarcomatoide’, 1,

La invasién de las células tumorales a través de los tejidos sanos no es uni-
forme sino que existen zonas en las que el crecimiento es més rapido (puntas de
crecimiento), que generalmente coinciden con los puntos donde es mayor el
aflujo nutritivo o més fécil la progresién celular, tales como las lagunas conjunti-
vas mds amplias y las vainas vasculares o de las faneras®. Siguiendo estos cami-
nos, las células neoplésicas alcanzan hacia fuera la piel y por dentro la fascia
superficial.

Igualmente es signo de invasi6n tumoral la permeacién linfdtica: es decir. el
crecimiento neoplasico en el interior de los colectores linfiticos que discurren
por encima de la aponeurosis. El vaso linfitico permeado aparece dilatado por la
proliferacién de las células neoplésicas y en ocasiones puede observarse la rotura
del mismo con salida de dichas células.

Otro signo de malignidad de carécter arquitectural es la alteracién en la orga-
nizacién del tejido mamario y que tiene como consecuencia el desarrollo de las
células tumorales. En los tumores mamarios poco desarrollados es posible en
ocasiones encontrar estructuras mamarias parcialmente conservadas tales como
conductos y acinos?, 19, Sin embargo, en los tumores muy desarrul]ados..cnn evi-
dente caricter infiltrante, desaparece todo rastro de la arquitectura tipica de la
mama.

_ Dentro de los criterios histolégicos de malignidad de los tumores de mama d'e
llplo estructural, consideramos los siguientes: el hipercromatismo nuclear, mitosis
€ irregularidades en el tamaiio, y forma de las células y los nicleos!.

Las células malignas tienden a tefiirse hipercrométicamente, aunque no. €s una
regla general para los tumores malignos de mama y los nucleolos son a menudo
Prominentes, Igualmente en los tumores de mama las mitosis son numerosas y
frecuentemente son de forma irregular, con husos torcidos, mitosis tripolares y
otras anomalfas, En los tumores de mama, las mitosis son més frecuentes en
Zonas periféricas del tumor que es donde tiene lugar el proceso invasor.

Las irregularidades en el tamaiio y forma de las células y nicleos son .clara
expresion de g malignidad de un tumor de mama; cuanto mayor es el p()llll‘l(.)l‘-
fismo celular, m4s alto es el grado de malignidad del tumor, sin olvidar que exis-
ten tumores malignos de mama con claro isomorfismo.

MATERIAL Y METODOS

El material estd constituido por 105 tumores malignos que representan el
62,13 % de los tumores llegados a nuestro servicio de distintas procedencias.

Los tumores fueron procesados siguiendo los métodos histologicos rutinarios
y cuando fue necesario se emplearon técnicas especificas.

i

RESULTADOS Y DISCUSION

Los tumores mamarios comprenden algo més de la mitad (62,13 %) de todos
los tumores mamarios. En la tabla I reseflamos que los tumores malignos mds
frecuentes son los adenocarcinomas. 43.71 %, siguiendo el carcinoma intracana-
licular. 31.43 %. v el carcinoma infiltrante. 16.19 %, mientras que el resto de los
tipos son muy poco frecuentes e incluso no hemos diagnosticado ningiin sar-
coma.

TABLA 1
N T
CARCINOMAS

. T -1 1 )1 [T —— 22 20,95
@) Tubular s e s st rraes 4 381
I. Adenocarcinoma Simple 16 1524
i)) Papilz}r s ]l“[) [ Y A R R S A IS ) : A
L 4 3.81
IL € Inirdcinaliciilar .sammapmrsmmimsaassiiises iy o s 33 31.43
| O O T Y E1 [ ] (T 17 16.19
LV, i@ (6], FOSHOTIIES snisnuareve vsssvesmsssnassvn s s va v s iy 1 0.90
V. C. Cribiforme 2 1.90
VI. C. Mueigeno 6 5.71

S A R O M A S i i et 0 0

Macroscopicamente. los carcinomas son frecuentemente irregulares. o con
forma esférica u oval. de consistencia firme o blanda v la piel suele estar ulcerada
v adherida a los tejidos subyacentes. El tamaiio es variable dependiendo del
tiempo de desarrollo del tumor (fotos 1-2). A la seccidén, los carcinomas pueden
aparecer parcialmente encapsulados. aunque la mavoria muestran infiltracién en
los tejidos circundantes. Estan compuestos por tejido glandular nodular o difuso.
blanquecino grisiceo o cremoso (foto 3). A veces aparecen entre los nédulos
tabiques blancos de tejido conectivo denso, asi como quistes de tamaiio variable,
que pueden contener papilas sesiles pequeiias. blanco-grisiceas, con un conte-
nido gelatinoso amarillo, 0 a veces con un liquido claro (foto 4). En muchos
tumores es corriente la presencia de zonas hemorrdgicas y en las de mayor
tamaiio es frecuente la existencia de focos necrélicos en su poreidn central (foto 5).

Microseopicamente distinguimos los siguientes tipos:

I. Adenocarcinomas

Pueden presentar dos formas: twbular y papilar.
En la forma tubular, los tumores evidencian una diferenciacion estructural



primitiva, de modo que aparecen en mayor o menor cantidad formaciones tubula-
res simples (adenocarcinoma tubular simple) (foto 6) o ramificadas (adenocarei-
noma tubular complejo) (foto 7), con una luz de calibre variable. El revestimien-
to de los tibulos estd constituido por células eibicas indiferenciadas o poligona-
les. El estroma de los adenocarcinomas tubulares posee un desarrollo moderado.
si_bien presenta variaciones cuantitativas que dependen de la edad del tumor.
En ocasiones existen dilataciones quisticas de los tabulos.

Los adenocarcinomas papilares, que indudablemente pueden aparecer como
afeccién primaria y autéetona, de ordinario se desarrollan sobre vegetaciones
fibroepiteliales no carcinomatosas preexistentes de un canal salactoforo o de
algln quiste, como resultado de la evolucion displasica del epitelio. Microseopi-
camente, tales vegetaciones que en las formas benignas revisten una forma arbo-
rescente con ramas finas formadas por un soporte conjuntivo cubierto de un
epitelio con una o dos capas celulares dispuestas regularmente con niicleos nor-
males en cuanto a forma y reacciones tintoriales, al cancerizarse el epitelio
muestra una activa proliferacién aumentando su pluricelularidad y atipia (adeno-
carcinoma papilar simple) (foto 8): otras veces, y frecuentemente en tumores mas
evolucionados, las vegetaciones se ramifican profusamente (adenocarcinoma pa-
pilar complejo) (foto 9), anastomosdndose, dando al corte aspectos adenoideos: el
epitelio no solo reviste las superficies libres, sino que en ocasiones penetra en
los tabiques conjuntivos en formaciones macizas a veces lotalmente carentes de
tejido de sostén. Mas tarde, la proliferacion epitelial rellena méds o menos la luz
canalicular ¢ quistica, haciendo dificil y en ocasiones imposible el reconoci-
miento de Ja arquitectura papilar primitiva, pudiendo penetrar, por rotura de la
mfaml)rana basal, en el tejido conjuntivo de la mama, iniciandose asi su creci-
miento invasor,

I1.

Carcinoma intracanalicular no infiltrante

Este tumor se origina en los pequefios conductos, por cuyo interior progresa
hacia las ramificaciones terminales y hacia los grandes conductos galactoforos sin
romper la limitante, Estos tumores suelen desarrollarse sobre estructuras tubula-
'es cuya capacidad de formar lobulillos ha desaparecido y serfan por lo tanto
Propios de perras con antecedentes de mamitis erénicas, castracion quirdrgica,
esterilidad.... aparecerfan después de la lactacion, cuando el tejido lobulillar
S una ripida involucién, pero nunca asociados a la gestacion.

Hls.tol()gicanlente este tipo de tumor se caracteriza por la proliferacién celu-
Casl exquisita en el interior de los conductos galactéforos (foto 10). En vez
del f*pil@lin normal del conducto, se observa un revestimiento irregular de células
alipicas, relacionadas entre si de manera notablemente laxa, y presentan una
fl"}rma en parte poligonal y en parte redondeada. Los nicleos son en general esfé-
TICOS ¥y rIcos en cromatina (foto 11)

lar

El citoplasma es variable: en unas células es

denso: en otras. claro. de aspeeto acuoso. probablemente por contener glucd-
geno.

Las estructuras pequeiias recién invadidas estin totalmente llenas de elemen-
los nvnplzi.-'it'ns: las mds grandes aparecen a la seceion con una cavidad central
mds o menos amplia. repleta de detritus celulares que en ocasiones se caleifica.
Las células neopldsicas que limitan estas cavidades tienden a orientarse radial-

mente. Ell]()lll(l]lllll i‘lll‘lllil (I(‘ roseta.

I Carcinoma infiltrante

Este tumor se origina en los acinos a expensas del epitelio glandular. Ya
desde el comienzo del proceso, las eélulas neoplasicas penetran en el tejido con-
juntivo. las cuales al crecer v reproducirse adoptan disposiciones diversas. A
veees. los espacios conjuntivos estan distendidos. constituyendo amplias dreas
ocupadas por eélulas carcinomatosas: otras células neopldsicas forman hileras
que al corte aparecen constituidas por una o dos series de elementos, separadas
por dilatados espacios conjuntivos V. aun en contados casos. las células neoplisi-
cas pueden aparceer dispersas (foto 12). Entre estos extremos se observan todas
laz formas intermedias: cordones mds o menos gruesos y ensanchamientos alveo-
lares de diferente tamano. Cuando el tejido conjuntivo vascular nutricio es
rechazado por el erecimiento neoplisico. ]mvdv sufrir necrosis. .

Las células neoplasicas son de tamaiio mediano. de contornos mal definidos.
con niicleo grande v esférico, que muestran escasas mitosis. En algunos casos. las
células son mucho més pequeiias v de aspecto casi linfoide.

El tejido conjuntivo que constituye el estroma del tumor ofrece aspectos
variables. Se trata en general de un tejido adulto. siendo frecuente la existencia
de zonas de esclerosis. hialinizadas e incluso ealeificadas (foto 13).

IV.  Carcinoma de células fusiformes

[gual que la variacién anterior, el carcinoma de células fusiformes se origina
en los acinos a expensas del epitelio glandular, y especialmente de las células
miopiteliales (foto 14). Desde el punto de vista histolégico, el tumor ('slai’ for-
mado por haces y nidos de células fusiformes. con escaso citoplasma 'y un nicleo

ovoide. con cromatina homogénea y nueleolo bien visible. Los grupos de células

P oo GO ivo, con
tumorales estin separadas unas de otras por abundante estroma conjuntivo

zonas claras de esclerosis.

V. Carcinoma cribiforme

S . i 5.4 . PO v los ¢ clos
Fsta variedad de carcinoma se origina a partir del epitelio de los condu

A ~ : P - estd constilul " pro-
galactoforos de gran tamaiio; histolégicamente el tumor estd constituido por | :
liferaciones epiteliales particularmente intracanaliculares. Como consecuencia de

ello. Tos canaliculos aparecen muy dilatados y presentan. al corte. una forma irre-
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gular y festoneada. Existe una clara delimitacién de las masas celulares del
estroma tumoral por la pared de los conductos dilatados que aparece fuertemente
reforzada.

Las células proliferadas se disponen en el interior de los ecanaliculos for-
mando acimulos no solidos, sino predominantemente sembrados de agujeros a la
manera de una criba. dando lugar a una configuracion de textura delicada. Fn el
interior de los actimulos celulares aparecen cavidades mas o menos grandes. en
nimero variable, pero en’ general muy regulares y revestidas de células dispues-
tas de manera ordenada (foto 15). En las cavidades suele encontrarse un pro-
ducto de secrecion. Las células son ciibicas o prisméticas, de estructura regular.
nicleo grande y redondeado, siendo las mitosis muy escasas.

VI. Carcinoma mucigeno

. Se trata de un tipo peculiar de carcinoma. no muy frecuente. que se vureu:l(j.
riza por ser indiferenciado, Pre‘]"minantemente solido v con una intensa activi-
dad mucigena de las células epiteliales (secrecién balogping).

Histo]égicamente estd constituido por nidos méds o menos redondeados cuyas
células son de tamaiio variable. En ocasiones estos nidos presentan pequenos
alveolos, pero sin que las células se hallen radialmente en relacion con la luz.
Estos:alveolos se originan por la elaboracién de moco por las células neopldsicas
que se hallan en el interior de los nidos. Cuando aparecen numerosos alveolos.
las uniones celulares pueden adoptar aspecto eriboso (foto 16). Las eélulax neos
S poligonales o esferoidales. los nicleos grandes, ricos en cromatina.
Las mitosis son escasas,

! Los nidos celulares asientan en amplios espacios labrados en el tejido conees
lY0, €1 clerth mode suspendidos en una masa gelatinosa que los rodea en forma
de anillo.

Bl o procede de las eélulas neopldsicas. En el citoplasma de las mismas
a'l).al‘ﬂc.en gotitas, cuyo deposito conduce a una fina transformaeion (’-"l”""”'q%l gt
mismo (eélulas es]n.:.mnsas)- El niicleo disminuye de tamaiio, se hace picnético ¥
cuando 1ok células estallan se liberan masas mucosas. Como (Iui(-l-u que este pro-
€€s0 sobreviene fundamentalmente en la periferia de los nidos celulares. éstos se

vodean de una cantidad progresivamente creciente de moco. A la vez que se mul-
tiplican las c¢ ca
conectivg vy |
aquél.

lulas neopldsicas, aumenta la presion sobre las mallas del tejido
as masas de moco son impulsadas hacia el exterior en el seno de

VILL

Ln..-; sarcomas son tumores muy poco frecuentes en la mama de la perra. com-
lJrel‘f]lewin alrededor del 2 % de todos los tumores mamarios®.
Entreilss sarcomas citados en la literatura, se encuentran el fibrosarcoma v el
osteocondrosarcoma,

Sarcomas

— 88 —

FIBROSARCOMA

Se presenta macroscépicamente como masas blandas globosas, frecuente-
mente ulceradas, de tamafio variable y con una superficie de corte homogénea
blanco-amarillenta, a veces con un moteado marrén-rojizo y gris.

Microscopicamente estd constituido por masas de fibroblastos anapldsicos,
dispuestos en forma de remolino, con dreas amplias de necrosis y hemorragias.
Los fibroblastos son polimorfos, con abundante citoplasma. El nicleo es hiper-
eromico, conteniendo varios nucleolos.

OSTEOCONDROSARCOMA

Los osteocondrosarcomas de mama se presentan como masas duras, ovoides,
de hasta 12 em aproximadamente de didmetro; frecuentemente encapsulados, la
superficie de corte muestra zonas de cartilago blanquecino brillante, espiculas
oseas y tejido carnoso gris-sucio®, °.

Microscopicamente se observan dreas de cartilago embrionario rodeado de un
cortejo de condroblastos anaplisicos adyacentes al mismo. El cartilago en este
tipo de tumor ofrece una matriz intercelular poco formada y muestra un creei-
miento celular activo en los bordes. Los condroblastos presentan una forma
redondeada u oval y suelen tener tamaiio uniforme. El micleo es hipercrémico,
con un nucleolo evidente. El niimero de mitosis suele ser moderado.

El cartilago puede sufrir procesos de metaplasia osteoide y calcificacién. Las
espiculas Oseas exhiben en ocasiones osificacién intramembranosa con osteo-

blastos.

DEP.ANAT.PAT.FAC.VET.LEON

Foto IL.—Carcinoma (aspecto externa).



Foto 3.—Carcinoma (superficie de seceion, Formaciones nodulares). Foto 5.—Carcinoma (superficie de seccion. Focos hemorrigicos y necréticos).
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Foto 7.—Adenocarcinoma tubular ramificado. Foto 9.— Adenocarcinoma papilar complejo.
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Foto 11.—Carcinoma intracanalicular. Detalle de la anterior.
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Foto 13.—Careinoma infiltrante. Focos de caleificacion.
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Foto 14.—Carcinoma de células fusiformes,

Foto 15.—Carcinoma cribiforme.

Foto 16.—Carcinoma mucigeno.

RESUMEN

Se realiza la clasificacion de 105 tumores malignos (62,13 %) de los 169
tumores diagnosticados en la cdtedra de Histologia v Anatomia Patoldgica de la
Facultad de Veterinaria de Leén. Comprobando qut; los mis frecuentes son los
adenocarcinomas (43.71 %), siguiendo el carcinoma intracanalicular (31.43 %) v
el carcinoma infiltrante (16.19 %). siendo el resto poco frecuente. Asimismo. se
realiza la descripeion macroseépica v microseopica de cada uno de los tipos.

MAMMARY TUMOURS IN THE BITCH

II. Classification and malignant tumours
SUMMARY
We have realized the classification of 105 malignant tumours (62.13 %) of
the 169 tumours diagnosed in the Department of Histology and Pathological
Anatomy of the Veterinary Faculty of Leén. We have verified, that more frequent

malignant type the adenocarcinoma (43.71 %). followed by the intratubular car-
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cinoma (31,43 %) and the infiltranting carcinoma (16.19 %), being less frequent
all the others. Therefore, we have realized the gross and microscopic description
of each type of tumours.
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INTRODUCCION

La tinica forma de garantizar que una especialidad farmacéutica mantiene con
el tempo la dosis preserita, y no un prmhu‘lu de su degradacion terapéuticamente
inactivo menos eficaz. es evaluando la estabilidad de la misma.

Xste conocimiento es esencial para poder valorar adecuadamente sus posibles
aplicaciones farmacoldgicas y es una consecuencia directa del estudio cinéticlo. el
cual debe de concretarse en expresiones matemdticas que contengan las distintas
variables consideradas.

Los antibiéticos Bl-lactdmicos, tales como las penicilinas y cefalosporinas. se
caracterizan por su facilidad de ruptura hidrolitica del enlace B-lactimico en
disolucion acuosa.

El objeto del presente trabajo es estudiar las estabilidades de los antibiGticos
antes indicados en disolucion acuosa a 37° C. en funcién del pH. Asimismo. se

pl'('lvmlv encontrar las ecuaciones v pardmetros que permilan prcdec]r]zl.

MATERIAL Y METODOS
Reactivos
La l\—plrrulllm't'tanmln]wnu'lhna. la N-[urrnIlim'(‘lanudmofalnb}“"”‘“ ¥ l“’ '
pirrolilacetamidodesacetoxicefalosporina han sido preparadas como sales ]_mld-
. sy . a &SGR R A 21 Apd = ee-
cas por acilacion del Acido 6-Aminopenicilinico (6-APA). del Acido 7 _\m\lBtC i
A WIS by
falospordnico (7T-ACA) vy del Acido 7-Aminodesacetoxicefalospordnico (7- )
con el Aeido N-pirrolilacético®,

An. Fac. Vet. Lean,, 1983, 29, 99-112.
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